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Para Clínica Alemana, el tratamiento de los pacientes que pa-

decen cáncer es un objetivo ineludible. Cáncer es la principal 

causa de muerte en el mundo, con más de 14 millones de casos 

nuevos anualmente. internacionalmente, hay importantes di-

ferencias en la incidencia, según el desarrollo que alcanzan los 

países. Esto se explica por razones biológicas, pero también por 

la capacidad de screening en la población asintomática, la mayor 

edad de la población y la disponibilidad de terapias efectivas. 

En países más desarrollados, la incidencia es de 300/100.000 

habitantes por año, en comparación con los países más po-

bres, donde la incidencia es solo 100/100.000 (1). Dentro de este 

contexto, nuestra institución tiene el rol de poder entregar el 

más alto estándar, de modo que sea similar al de los países 

más desarrollados. Este objetivo no tiene otra finalidad que 

contribuir a la salud pública de Chile, pues permite ofrecer a las 

personas el acceso a terapias modernas y útiles, disponibles en 

otros centros del mundo. Sin esto, nuestros pacientes tendrían 

menor sobrevida, menor calidad de vida, menor productividad y, 

posiblemente,  altos costos buscando terapias en otros países.

El presente libro es un reflejo fiel del avance de la oncología 

en Clínica Alemana, de acuerdo a lo que ocurre en el mundo.  

Los autores han recorrido los principales avances en el cam-

po del diagnóstico oportuno, gracias a las nuevas técnicas de 

imagenología como PET. El equipo de diagnóstico de tiroides 

ha alcanzado fama internacional con la clasificación TiRADS (2), 

que ha facilitado las decisiones para el diagnóstico precoz de 

cáncer tiroideo. Se incluyen capítulos sobre riesgo oncológico 

para estimar en forma individualizada la probabilidad de tener 

un cáncer mamario, abriendo las puertas a la terapia preventiva 

antes nunca imaginadas.

La quimioterapia lleva años en nuestra institución, y el trasplan-

te de médula ósea (mO) ha permitido una prolongada sobrevida 

a nuestros pacientes. Clínica Alemana tiene un destacado his-

torial de trasplantes de MO, probablemente una de las mayores 

del país, y ha contribuido al conocimiento en esta materia (3).  

El desarrollo de la oncología médica vive un momento revolu-

cionario, con la incorporación de anticuerpos y fármacos que 
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actúan en el sistema inmunológico. La incorporación de este 

tipo de fármacos pasará a ser el estándar en nuestra institución.

La terapia local tiene grandes avances. La cirugía robótica ha 

permitido realizar cirugías mínimamente invasivas, con un me-

nor tiempo operatorio, y mucho menos daño tisular, al reducir 

las laparotomías. El campo más desarrollado es la urología, pero 

le siguen las otras disciplinas en tanto el entrenamiento y las 

indicaciones lo ameritan. un tipo particular de cirugía robótica 

se realiza por vía oral, gracias a que los instrumentos permiten 

operar a través de un acceso natural como la boca. Sin este 

avance, los pacientes necesitaban un complejo acceso cervical/

maxilar. Clínica Alemana dispone de los profesionales y equipa-

miento para entregar estas nuevas terapias. El equipo de radio-

terapia trabaja en coordinación con los equipos quirúrgicos para 

mejorar el control local de la enfermedad, y eso se refleja en los 

nuevos protocolos, que irradian por menos días, y en territorios 

más localizados, disminuyendo las complicaciones. Las técnicas 

tradicionales no se han abandonado, más bien son el punto de 

inicio para mejorar los resultados. Al respecto, la experiencia acu-

mulada en el tratamiento de tantos casos ha permitido demostrar 

la sobrevida en distintos tipos como cáncer vesicular o linfomas.

un paciente con cáncer no puede vivir solo de sus terapias oncoló-

gicas, sino también necesita del apoyo integral para poder curarse o 

sobrellevar la enfermedad. Este libro resume todas las alternativas 

de apoyo psicológico, desde la atención personal, hasta el apoyo fa-

miliar o prácticas de arte, los cuales permiten revitalizar al enfermo. 

La unidad de dolor es capaz de entregar múltiples tipos de terapias, 

orales, sistémicas o regionales de la mayor complejidad. Nuestros 

pacientes pueden rehabilitarse en sus secuelas, con fisiatras y ki-

nesiólogos expertos que contribuyen a recuperar lo perdido por el 

paciente: sus facultades para poder vivir plenamente.

Cáncer es un modelo de enfermedad que puede descubrir las 

fortalezas y debilidades de las instituciones de salud. Los cam-

bios son rápidos, lo que puede definir modelos de atención y 

provocar severos problemas de financiamiento. Las necesidades 

de la población son válidas y conforman nuestra misión.  Por 

este motivo, la formación de profesionales del más alto nivel, 

con capacidad de estudio y adquisición de nuevas competencias, 

es determinante. El rol educativo de Clínica Alemana, a través 

del Departamento Científico Docente, que ha contribuido a la 

formación y actualización de médicos en centros internaciona-

les, ha sido fundamental para que la institución pueda adap-

tarse. La Facultad de Medicina Clínica Alemana, universidad 

del Desarrollo, con sus programas de formación de pregrado y 

postgrado, entregan profesionales actualizados que puedan tra-

bajar dentro y fuera de la institución, ayudando a más pacientes.

Felicitamos a todo el equipo que trata pacientes oncológicos y a 

los autores que han llenado este número impreso de la Revista 

Contacto Científico, por reflejar en sus páginas lo que significa el 

avance de la medicina en cáncer, en Chile, al día de hoy.
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Para entender el tratamiento moderno del cáncer debemos re-

montarnos a la historia. La historia del cáncer, en cuanto a su 

presencia dentro de las comunidades, es relativamente moderna, 

ya que es una enfermedad genética asociada a factores desenca-

denantes y al envejecimiento de la población. La primera descrip-

ción histórica se remonta al papiro de Smith (1), el cual en su origen 

se le atribuye a imhotep, médico, arquitecto, científico e inventor 

egipcio que vivió en los años 2690-2610 AC. En este papiro se 

describen 48 casos clínicos sistematizados, siendo la mayoría ca-

sos de traumas en relación a heridas de guerra. En cada uno de 

estos casos se expone la situación clínica, la historia y examen 

físico, el diagnóstico y tratamiento. El caso 45 se refiere a un caso 

de “tumores en el pecho”, en el cual se hace una descripción de 

lo que podría corresponder a un cáncer. Lo más inquietante en la 

descripción de este caso, es que es el único que en el párrafo de 

tratamiento dice: “no hay tratamiento”. Es más, realiza una adver-

tencia sobre la posible existencia de tumores en otras partes del 

cuerpo, en cuyo caso “no se debe hacer nada”. Esto da cuenta del 

conocimiento de la letalidad de la enfermedad y de la imposibilidad 

de ofrecer algún tratamiento en esa época. 

Posteriormente, se repiten descripciones aisladas de tumores 

durante la historia, la mayoría tratados en forma individual y 

muchas veces anecdótica, tal cual se configuraba la medicina 

en cada época. Notable es la descripción del tumor del pecho 

que padeció Atosa, reina consorte de Darío i Rey de Persia, y 

que rechazó ser tratada por los mejores médicos del imperio, sin 

embargo aceptó ser tratada en forma quirúrgica por uno de sus 

esclavos (no hay descripción detallada de la cirugía realizada), 

el cual indudablemente tenía algún conocimiento o práctica en 

estas situaciones y que permitió que Atosa viviera. 

Luego, fue Hipócrates(2) el que acuñó el término de úlcera ma-

ligna para describir al cáncer, o karkinos, que deriva de la pa-

labra cangrejo, probablemente por la dura caparazón que es 

similar a la consistencia de los tumores malignos. Propuso la 

Teoría de los Humores, indicando que el cuerpo está formado 

por cuatro fluidos: sangre, flema, bilis amarilla y bilis negra. El 

desbalance entre éstos producía enfermedad, siendo el cáncer 

provocado por el exceso de bilis negra, considerada como de las 

enfermedades sin curación definitiva.  Por muchos siglos este 

CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1CAPÍTULO 1 INTrODuCCIÓN
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concepto hizo que el cáncer fuera una enfermedad sin cura, 

en la cual los tratamientos quirúrgicos estaban prácticamente 

prohibidos, ya que solo hacían transformar tumores cerrados 

en tumores ulcerados. 

Solo en el siglo xix,  gracias a los trabajos  de distintos cirujanos, 

se logra avanzar. En Escocia John Hunter (3) sugirió que el cáncer 

podía ser “removido” del organismo, y en Nueva York el Dr. 

William Halsted (4), planteaba que se podía curar mediante cirugía. 

Este último proponía la hipótesis de la diseminación secuencial 

de algunos cánceres: primero localmente, a continuación a los 

linfonodos regionales y posteriormente a distancia. De esta 

manera, cuando el tumor está local o locorregionalmente  

avanzado, aún es curable. Halsted elabora cirugías radicales y en 

bloque de mama (además, mutiladoras) con el fin de extirpar el 

tumor y  músculos adyacentes, más  linfonodos axilares, logrando 

curaciones sin precedente y con esto  sienta las bases de la 

cirugía moderna del cáncer, las que perduran hasta hoy. Este 

concepto revolucionario,  científicamente acertado y dogmático 

de Halsted se extiende rápidamente en la comunidad médica 

quirúrgica y se comienza a aplicar en otras  áreas como cáncer 

de cabeza y cuello, ginecológico y digestivo. En todos logra su 

objetivo, la curación del cáncer en los estadios más precoces de la 

enfermedad. Por otro lado,  gracias a Rudolf Virchow (5), en 1858 se 

comprendió  el origen del cáncer como un fenómeno que ocurre 

al interior de las propias células. En el libro Die Cellularepathologie 

se indica que el origen de las enfermedades es a nivel celular.

En cuanto a los tratamientos no quirúrgicos, existen innume-

rables descripciones históricas de intentos  de tratamiento sin 

éxito o éxitos parciales. En 1948 se publica un trabajo del Dr. 

Sydney Farber, patólogo del hospital de niños de Boston, en que 

administra medicamentos antifolatos (6) a niños con leucemia,  

con lo cual es capaz de lograr remisiones. Estas remisiones 

inicialmente eran transitorias, pero con la adición de otras dro-

gas y posteriormente la radioterapia se lograron remisiones 

definitivas de esta enfermedad. El Dr. Farber sienta las bases 

de la quimioterapia moderna y se transforma en el padre de 

la oncología médica. Define que esta es una enfermedad que 

requiere investigación continua, por lo que la estimula activa-

mente y es patrocinado en este aspecto por la American Cancer 

Society. También entiende que este debe ser un trabajo más 

allá de los médicos, debe incluir a toda la sociedad y a los go-

biernos, es por eso que funda la Jimmy Foundation, con el fin 

de recolectar fondos para la investigación y tratamiento, y tiene 

innumerables acercamientos a políticos y congresistas hacien-

do que esta enfermedad, hasta ese momento estigmatizada 

socialmente, saliera a la luz. Gracias a la contribución de Farber 

se establecen no solo las bases del tratamiento de quimiote-

rapia, sino una manera de trabajar en cáncer involucrando a la 

sociedad en todo su ámbito. 

En 1898 marie y Pierre Curie (6) descubren el radium, y rápida-

mente se encuentran aplicaciones clínicas. Ya en 1906 habían 

aparecido 12 libros y más de 80 artículos médicos.  En la medida 

en que es exitoso en tratar tumores, también aparecen una 

serie de efectos colaterales de los tratamientos con radiacio-

nes. Con avances y desencuentros, la radioterapia evoluciona 

notablemente hasta establecer los tratamientos modernos cada 

vez más seguros y efectivos.

Los avances que han seguido a todos estos descubrimientos son 

innumerables y en la actualidad sumamente prometedores.  El es-

tudio mancomunado de investigadores y clínicos permite avances 

en diversos aspectos de la oncología. El trabajo clínico multidisci-

plinario y transdisciplinario permite tener terapias cada vez más 

racionales y científicamente probadas. Drogas biológicas se suman 

a las químicas del arsenal permanente de tratamiento contra el 

cáncer y permiten tratamientos dirigidos específicamente a tumo-

res. La  hormonoterapia en tumores con receptores hormonales 

aparece ligada al manejo del cáncer de mama, próstata y otros. 

La decodificación de ADN permite identificar el gen alterado y 

definir cuál droga es la más adecuada en cada caso, dando paso a 

estudios genéticos y moleculares que se han integrado al trabajo 

diario en la toma de decisiones de los médicos oncólogos. 

Por su parte, la cirugía ha tenido notables avances en  aspectos 

reconstructivos, y por sobre todo desde la década del 80 con 
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el desarrollo de colgajos pediculados y posteriormente colgajos 

libres microquirúrgicos, logrando más y mejores reconstruc-

ciones en cirugías antes mutiladoras. Cirugías más racionales 

evolucionan desde la radicalidad inicial de Halsted, hasta lo que 

conocemos hoy. Algunos ejemplos más notorios son las cirugías 

endoluminales con láser; cirugías mínimamente invasivas de 

abdomen, pelvis y cabeza y cuello; cirugías navegadas en neu-

rocirugía, y cabeza y cuello; identificación de ganglios centinelas 

en melanoma, cáncer de mama, cáncer de piel y cáncer oral; evi-

tando así disecciones ganglionares innecesarias. Últimamente la 

aparición de cirugía robótica permite resecciones en territorios 

antes inalcanzables o resecciones con menos secuelas. 

Aparecen terapias con objetivos de conservación de órgano que 

anteriormente serían impensables para Halsted, y que permiten 

tener mejor calidad de vida, iguales tasas de sobrevida, reinser-

ción social, laboral, etc. Ejemplo de esto son los tratamientos 

en base a radioterapia y quimioterapia en cáncer de laringe. 

Desde la década del 90 aparecen tratamientos basados en pro-

tocolos de calidad de vida y medicina basada en evidencia. Se 

fortalecen tratamientos y cuidados paliativos buscando mejorar 

la calidad de vida y la calidad de sobrevida, teniendo cada vez  

más una preocupación por el buen morir.  

Aparecen técnicas de rehabilitación innovadoras que permiten 

reinsertar a los pacientes a sus actividades. Se entiende y se 

adoptan terapias complementarias, con una visión integradora 

y holística, bajo el paraguas de la medicina alópata. Se identifi-

can los principales agentes que provocan cáncer y se elaboran 

estrategias con el fin de prevenir y/o diagnosticar precozmente 

esta enfermedad. Son notables en este aspecto las campañas 

desarrolladas con el fin de detectar precozmente cánceres como 

el de cuello uterino (Papanicolau), de mama (mamografía) y 

de pulmón (rX y TAC). A esto se suman campañas antitabaco, 

campañas para la protección de trabajadores del asbesto, últi-

mamente las campañas de vacunación contra el virus papiloma 

humano y una serie de otras que han hecho que la tasa de cán-

cer, en algunas áreas específicas, descienda progresivamente.  

La aparición de estudios genéticos ha permitido proyectar y 

pronosticar la aparición de cáncer en pacientes que aún no han 

desarrollado la enfermedad y en otros casos de pacientes con 

alto riesgo de desarrollarlo. Esto es particularmente notorio en 

cáncer de mama, cáncer medular de tiroides, cáncer de colon, 

cáncer de ovario y otros, lo que ha permitido configurar unida-

des de consejo genético.  Gracias a la investigación continua 

aparecen diariamente drogas prometedoras, que van engro-

sando el arsenal de medicamentos antineoplásicos. 

La sociedad se involucra cada vez más en el apoyo a pacientes 

con cáncer  y se ha desestigmatizado esta enfermedad, se 

habla abiertamente de cáncer y no de una “larga y penosa en-

fermedad”. Estamos cada día ganándole un poco más, aunque 

aún no completamente.

En resumen el tratamiento moderno del cáncer debe considerar:

• Lugares de trabajo especializado, la improvisación es un 

enemigo letal de esta enfermedad (Centro de Cáncer).

• Educación continua de los profesionales que trabajan en 

cáncer.

• investigación.

• Políticas de prevención y diagnóstico precoz, y educación 

a la comunidad.

• Tratamientos multidisciplinarios. Los comités oncológicos 

se transforman en el corazón de la estrategia terapéutica 

para tratamientos curativos y paliativos.

• Protocolización de terapias.

• Rehabilitación especializada. incorporación de tratamien-

tos complementarios validados, como yoga, musicoterapia, 

arteterapia, meditación, espiritualidad, reiki,  entre otros.

• Cirugía especializada en tratamientos curativos, recons-

trucción y tratamientos paliativos.

• Oncología médica especializada.

• Comités oncológicos, comités de rehabilitación, comités éticos. 

• Patología, estudios moleculares, estudios genéticos.

• Tecnología acorde a terapias modernas.

• Radioterapia tecnológicamente adecuada y participativa.

• Servicios y cuidados paliativos que permitan el manejo del 
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dolor, la humanización de los tratamientos de los pacientes 

y sus familiares.

• Soporte social. 

• Políticas que ayuden y protejan a los pacientes con cáncer 

o pacientes que tengan riesgo.

• Redes de apoyo familiar, laboral y social.

• Soporte económico (en la actualidad seguros y fundaciones).

• Personal de enfermería especializado y humanizado.

• Sistemas de químico farmacéuticos integrados a centros 

de cáncer.

• Sistemas de recepción, educación, contención, seguimiento 

y apoyo de pacientes y familiares.

• unidades de gestión que permitan el manejo de cánceres 

de alta frecuencia o alto impacto (Centro de mama, Centro 

de tiroides, Centro de melanoma, Centro de colon, etc).

• Políticas institucionales que permitan el desarrollo de las 

anteriores.

En Clínica Alemana hemos contado con especialistas en oncología 

desde sus comienzos, es decir de las décadas de los 70 y 80. Ini-

cialmente con destacados cirujanos como los doctores Weinstein, 

Luis Castro, Juan Schiller, a los que se han sumado otros progresi-

vamente, hematólogos como el Dr. Timoleón Anguita, oncólogos 

como los doctores Sergio Kleinman y Conrado Vogel. En el año 

1995 se fundó el servicio de radioterapia a cargo del Dr. raventós.  

Posteriormente se incorporó la Dra.  María Antonieta Rico quien 

trajo su experiencia en cuidados paliativos desde el instituto Na-

cional del Cáncer a nuestra clínica a comienzos de los años 2000. 

Hoy hemos formado un departamento multidisciplinario que 

acoge a diversos profesionales vinculados a los cuidados de 

pacientes con cáncer que incluyen enfermeras, kinesiólogos, 

fonoaudiólogos, terapeutas ocupacionales, psicólogas, químico 

farmacéuticos, nutriólogos, nutricionistas, especialistas en diver-

sas áreas de la medicina como oncología médica, radioterapia, 

oncogeriatría, fisiatría, cirugía oncológica, cirugía reconstructiva, 

paliativistas, cuidados integrales, cuidados complementarios, 

talleres, y tantos otros que permiten ofrecer un manejo integral 

a nuestros pacientes.

El cáncer aumenta cada vez más en nuestro país. Debemos 

estar organizados para prevenirlo, detectarlo y combatirlo. La 

organización de centros modernos de cáncer permite mejores 

tratamientos, mejor organización, mejor gestión, y mejores ta-

sas de curación, rehabilitación, reinserción, paliación, calidad 

de vida y apoyo a los pacientes con cáncer. Este es el objetivo 

primordial de nuestro centro de cáncer Clínica Alemana.
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Epidemiología del cáncer en Chile 

Dr. Hans Harbst S. 
Radioterapeuta
Departamento de Oncología
Clinica Alemana de Santiago, Facultad de Medicina Clinica Alemana, 
Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Contacto: hharbst@alemana.cl

Chile, al igual que otros países del mundo, ha presentado un 

aumento de la morbilidad y mortalidad por enfermedades no 

transmisibles (ENT), tanto crónicas como agudas. Dentro de las 

enfermedades crónicas, las cardiovasculares y el cáncer son las 

primeras causas de muerte en el país, mientras que las agudas, 

representadas por traumatismos y envenenamientos, producen 

un elevado número de muertes y discapacidad en jóvenes. 

Las causas de muerte por cáncer en Chile han presentado 

cambios importantes. Revisando los datos publicados por el 

Departamento de Estadísticas e Información de Salud (DEIS) 

del ministerio de Salud entre los años 2002 y 2012, que es el 

último disponible, se aprecian varios efectos sobre la población, 

como envejecimiento poblacional y efectos en los cambios del 

estilo de vida y hábitos.

Como ejemplo de estos cambios, hace 50 años las enfermeda-

des del sistema respiratorio eran responsables del 20% de las 

defunciones, cifra bastante parecida al porcentaje de defuncio-

nes del conjunto de las enfermedades neoplásicas y del sistema 

circulatorio. Actualmente, las defunciones por enfermedades 

respiratorias son menos del 10% y el conjunto de enfermedades 

del sistema circulatorio y neoplásicas llega al 52% (cifras de 2012).

 

Próstata Mama Próstata

Estómago Colo-recto Mama

Pulmón Vesícula biliar Estómago

Colo-recto Cuello del útero Colo-recto

Riñón Pulmón Pulmón

Linfoma No Hodgkin Estómago Vesícula biliar

Vejiga Tiroides Cuello del útero

Vesícula biliar Ovario Riñón

Testículo Cuerpo del útero Páncreas

Hígado Páncreas Hígado

Esófago Riñón Tiroides

Páncreas Hígado Vejiga

Incidencia cáncer 
en hombres

Incidencia cáncer 
en mujeres

Incidencia cáncer 
ambos sexos

Tabla 1. incidencia Cáncer en Chile

Fuente GLOBOSCAN 2012, IARC
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De acuerdo con los datos de la segunda Encuesta Nacional 

de Salud (2009 – 2010) se demuestra que, pese a las políticas 

públicas, se mantiene una elevada prevalencia de las ENT y 

sus factores de riesgo, con un 65% de exceso de peso, 40% 

de fumadores actuales y 88,6% de sedentarismo en el tiempo 

libre. La mayor parte de estos factores de riesgo muestran una 

gradiente social, afectando preferentemente a personas con 

menos años de escolaridad. una situación inversa se da en el 

caso del tabaquismo, donde la prevalencia aumenta a medida 

que el nivel educacional es mayor. La mayoría de las ENT y sus 

factores de riesgo asociados, presentan diferencias por sexo y 

rango etario, como también hay diferencias según se trata de 

población urbana o rural, en desmedro de esta última. La alta 

prevalencia de hábitos de vida poco saludables queda en evi-

dencia también entre los más jóvenes. En la Encuesta Mundial 

de Tabaquismo en Jóvenes y la Encuesta de Salud se observa 

una prevalencia de consumo de cigarrillos de último mes de 

33,9% y 30% respectivamente, en los jóvenes encuestados de la 

Región Metropolitana. Así mismo, Chile es el único país de Amé-

rica con una prevalencia de consumo de tabaco en mujeres de 

13 a 15 años superior al 30%. Por otro lado, el estudio de Carga 

de Enfermedad en Chile del año 2007, evidenció que el grupo II 

de enfermedades no transmisibles, definido por la Organización 

mundial de la Salud, concentraba el 84% de los AVISA (Años de 

Vida Saludables). El indicador AVISA acoge el número de años 

perdidos por discapacidad o muerte prematura, descontados 

por tiempo futuro y ajustados por el período del ciclo vital en 

el que el año de vida saludable fue perdido. Esta metodología 

fue propulsada por el Banco Mundial para orientar el proceso 

de priorización de problemas de salud.   

El cáncer contribuye con un 8% de los AVISA a nivel mundial. En 

este mismo estudio, las neoplasias malignas se encuentran en 

el séptimo lugar en importancia de AViSA, pese a corresponder 

a la segunda causa de muerte en Chile, debido a una reducción 

en su importancia relativa al privilegiar a los grupos de menor 

edad. La gran mayoría de las muertes por neoplasias malignas 

se presentan en los adultos y adultos mayores, aumentando la 

prevalencia a medida que aumenta la edad.

Esto se traduce en 221.529 años de vida perdidos, correspondien-

tes a un 5,2% del total de AVISA de la población chilena del año 

2004. Al analizarlo por sexo, la importancia relativa del cáncer 

en el total de AViSA se mantiene en la séptima posición para los 

hombres, mientras que en las mujeres asciende al sexto lugar. 

El año 2012 las primeras dos causas de muerte por grandes grupos 

son las enfermedades del sistema circulatorio (159 por 100.000 

habitantes) seguidas por las enfermedades neoplásicas (143 por 

100.000 habitantes). Sin embargo en las regiones de Arica y Parina-

cota, iquique, Antofagasta y Aisén el cáncer constituye la primera 

causa de muerte. Además, desde el año 2007, nueve de las regio-

nes sobrepasan la tasa de mortalidad por cáncer del país y son del 

norte al sur: Arica y Parinacota, Tarapacá, Antofagasta, Coquimbo, 

Valparaíso, Maule, Biobío, Araucanía, Los Ríos y Magallanes. 

Por otro lado, las proyecciones al 2012 de las tasas de mortali-

dad por cáncer muestran que existen algunos tipos de cáncer 

con una presentación ascendente o descendente y otros con 

una presentación estable. Dentro de los tipos de cáncer as-

cendentes se encuentran el cáncer de próstata y el de colon 

y recto (ver Figura N°1). 

Figura 1. Cánceres según tendencia de la Tasa de Mortalidad. Chile 2012
Fuente: Elaborado por Unidad VENT y Estudios, depto. Epidemiología, DIPLAS-MINSAL

Tasa Proyectada vía Modelo Exponencial al 2012 para Causas de Murray entre 
1985 y 2007.  Fuente: Bases de datos Defunciones del Ministerio de Salud.

• Próstata
• Mieloma múltiple
• Riñón y pelvis renal
• Encéfalo
• Linfoma No Hodgkin
• Colon y recto

ASCENDENTE

DESCENDENTE

• Cuello uterino
• Estómago
• Esófago
• Testículo
• Vesícula biliar
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Estas variaciones se deben probablemente no solo a los cam-

bios de hábitos y estilos de vida, sino también a los programas 

de salud pública como el plan de Garantías Explícitas en Salud 

(gES) que puede haber contribuido a la reducción de la morta-

lidad en el cáncer cérvicouterino, gástrico y biliar. 

¿Qué puede hacer el individuo 
para prevenir el cáncer?
una iniciativa que es aplicable a la realidad de Chile es el Có-

digo Europeo contra el Cáncer. Ya se dispone de la 4ª versión 

de este código, que se centra en medidas que cada ciudadano 

puede tomar para contribuir a prevenir el cáncer. Todas las 

recomendaciones tienen un respaldo científico y apuntan a las 

causas de cáncer o intervenciones que disminuyen el riesgo 

de morir por esta enfermedad. Por ende, para el individuo 

existe un beneficio científicamente establecido, aunque se 

reconoce que obviamente no se puede con esto prevenir la 

totalidad de los cánceres.

1. No consumir tabaco en ninguna forma.  

2. Evitar el consumo de tabaco en el hogar y apoyar políticas 

antitabaco en el lugar de trabajo.  

3. Evitar el sobrepeso y manejar en forma activa la obesidad.  

4. Promover la actividad física y limitar el sedentarismo.  

5. Alimentación saludable privilegiando el consumo de gran canti-

dad de cereales integrales, legumbres, frutas y verduras. Limitar 

los alimentos hipercalóricos (ricos en azúcar o grasa) y evitar 

las bebidas azucaradas. Evitar la carne procesada, limitar el 

consumo de carne roja y de alimentos con mucha sal.  

6. Limitar el consumo de alcohol, aunque lo mejor para la 

prevención del cáncer es evitar completamente las bebidas 

alcohólicas.  

7. Evitar una exposición excesiva al sol, sobre todo en niños. 

utilizar protección solar. No usar cabinas de rayos uVA.  

8. En el trabajo, el individuo se debe proteger de las sus-

tancias cancerígenas, cumpliendo las instrucciones de la 

normativa de protección de la salud y seguridad laboral.  

9. Las mujeres deben privilegiar la lactancia materna, que 

reduce el riesgo de cáncer de la madre. La terapia hormonal 

sustitutiva aumenta el riesgo de determinados tipos de 

cáncer, por lo cual se debe limitar a mujeres que presentan 

una fuerte indicación.  

10. Es importante participar en programas de vacunación contra 

la hepatitis B (los recién nacidos) y el papilomavirus virus del 

papiloma humano (VPH) (las niñas y tambien los niños). 

11. Se debe promover la participación en programas organi-

zados de tamizaje (screening) del cáncer:

• colorrectal (hombres y mujeres)

• de mama (mujeres)

• cervicouterino (mujeres).

El éxito de la prevención del cáncer exige que las políticas y 

acciones de la salud pública apoyen estas acciones individuales.
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GENERALiDADES DEL CáNCER

Teoría de la evolución y origen del cáncer 
Hace 3 billones de años comenzó la división celular (1,2). La tran-

sición a una identidad multicelular ocurre  hace 1-2 billones de 

años. Con el primer  multicelular  aparece el primer cáncer (3). 

El paso de la uni a multicelularidad conlleva una diferenciación 

celular fundacional: es la diferenciación de las células en células 

germinales (que reproducen al multicelular)  y en  células madre 

(que reproducen sus  células somáticas).  Esta “pequeña” dife-

renciación celular,  que  se habría repetido en forma indepen-

diente en distintas líneas  taxonómicas (4),   implicó  una compleja  

selección natural de mecanismos  que regulen la capacidad de 

replicación, migración, clonación, diferenciación  y adherencia 

celular. Todos estos mecanismos celulares son absolutamente  

necesarios en la embriogénesis, pero una vez constituido el 

soma,  son “silenciados” epigenéticamente  en la denominada 

diferenciación celular. 

Ante una falla en esta regulación celular (causada por muta-

ciones en oncogenes o en los genes supresores de tumores(5)), 

una falla en la  capacidad de reparación del ADN (inestabilidad  

en microsatelites genéticos (6,7,8)) o una falla en el número de 

cromosomas (células  aneuploide(9))  responde el sistema inmu-

ne. Este aparece  en los  vertebrados hace 500 millones de años 

con la inserción por un retrovirus  de una proto-inmunoglobulina 

en el genoma, que es la base del complejo mayor de histocom-

patibilidad. Los  mecanismos inmunes para la regulación celular 

se basan  en la detección y  eliminación (apoptosis) de células  

precancerígenas. La envergadura de esta apoptosis  es de tal 

magnitud, que el ritmo de reposición  celular en el  cuerpo 

humano es de 500 billones de células diarias (10).  

La vulnerabilidad al cáncer radica en que la acumulación de 7-9 

mutaciones en los  mecanismos epigenéticos reguladores de 

la diferenciación celular los puede  desfuncionalizar y  producir  

neoplasias (11).  Esta acumulación de 7 a 9 mutaciones  en estos 

genes reguladores ocurre de manera más frecuente de lo que 

se piensa habitualmente,  si se tiene en cuenta que un cigoto 

unicelular origina  N = 1013-14  células (lo que significan  1013-14 - 1 
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divisiones celulares )  y esto lo hace con  una  tasa de mutación 

por gen por división celular de  10-7 – 10-6 . Según estos órdenes 

de magnitud,  se producen 106 - 107 (!) eventos mutacionales 

por gen distribuido en las distintas células de un individuo a lo 

largo de su vida(11). 

La desregulación celular ocurre con mayor probabilidad  en 

genomas inestables, lo que significa que los tejidos somáti-

cos seleccionan favorablemente la inestabilidad genética por 

la sencilla razón de que una mayor tasa de mutaciones favo-

rece la desregulación y, con ello, un aumento en la capacidad 

de  multiplicación (9). Ocurrida la  desregulación epigenética se 

liberan todo tipo de diferenciaciones celulares. El resultado no 

es un tumor monoclonal, sino que una comunidad celular he-

terogénea estrechamente integrada entre sí y con el tejido 

circundante, capaz de obtener de él  los recursos para crecer y 

replicarse más velozmente que las células que las originaron(13), 

sustituyéndolas paulatinamente. Este fenómeno de sustitución 

de células normales por las precancerígenas se llama selección 

somática  y actúa a una escala de población celular (en el órgano 

de un individuo) y a una escala de tiempo de años a décadas. 

Todos tenemos selección somática de miles de clones de cé-

lulas precancerígenas y si viviéramos lo suficiente, entonces 

probablemente todos los hombres llegarían a tener cáncer de 

próstata y todas las mujeres un cáncer mamario (2).

Si junto a esta desregulación además existe una falla en la 

detección y eliminación de las células premalignas y neoplási-

cas, estas tienden a incrementar en tal grado que afectan la 

capacidad de replicación del individuo, por la simple razón de 

que son los individuos que no  están afectados por un cáncer  

los que tiene una mayor capacidad de reproducirse (fitness) y 

predominarán en el grupo  aportando su composición genética 

más resistente a los cánceres. Este  fenómeno de sustitución 

con predominio de los resistentes al cáncer en composición 

poblacional, se llama selección de individuos y es el fenómeno 

que contrarresta el efecto de la selección somática. Esta actúa 

a escala de población de grupos de individuos y a escala de 

tiempo en miles de años.

Teoría de la evolución y vulnerabilidad al cáncer
La teoría evolutiva predice dos cosas con respecto al cáncer: 1) 

que la selección individual favorece la selección de mecanis-

mos contra el cáncer en la medida en que también favorecen 

la reproducción (mayor fitness) (14,15)  y 2) que después de la 

edad reproductiva es muy habitual el desarrollo de tumores in 

situ, los que, dada la eficacia de los mecanismos supresores, 

pocas veces terminan en un cáncer clínico (16). Al menos cinco 

mecanismos evolutivos(17,3) y cuatro características evolutivas 

del ser humano (2) explican respectivamente la persistencia  

del cáncer en la evolución y el por qué la especie humana es 

la que tiene una mayor incidencia de cáncer. 

Los mecanismos evolutivos y cáncer 
1. El mecanismo llamado  “mismatch” o la falta de adaptación 

a los cambios ambientales (ejemplo: presencia de asbesto 

y cáncer pulmonar, tabaco y cáncer).

2. El mecanismo de co-evolución. La co-evolución con patóge-

nos produce el 20% de los cánceres: virus de la hepatitis B o 

C y cáncer hepático, el virus del papiloma humano y cáncer 

cervicouterino, el virus de Epstein Barr y cáncer linfático, el 

helicobacter pylori y cáncer gástrico (18, 19).

3. “Constrains” o las limitaciones de la evolución y se refiere 

a lo que la evolución no puede hacer, esto es, evitar las 

mutaciones. 

4. “Trade- off” o  la ventaja a expensas de una desventaja 

y se refiere a que toda nueva adaptación tiene un costo 

biológico (ejemplo: un aumento de la capacidad de repa-

ración o crecimiento tiene un  riesgo de cáncer  asociado). 

5. El “trade off” reproductivo o el costo en salud materna a 

favor de la reproducción. un rasgo  en favor de la gestación 

y crianza  a costa de la salud (ejemplo: la inducción hormo-

nal de crecimiento mamario versus  cáncer de mama, un 

trofoblasto invasor versus cáncer uterino).
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Las características evolutivas humanas y cáncer: 
1. Tienen una vida post-reproductiva (por definición un pe-

riodo poco sensible a la selección natural) bastante larga,  

permitiendo  la expresión clínica de todo lo que la reproduc-

ción no seleccionó, tales como las enfermedades crónicas, 

degenerativas y el cáncer.  

2. Tiene un trofoblasto invasor. Hace 15 millones de años el  

ancestro común de humanos, gorilas y chimpancés evolu-

cionó con un  trofoblasto invasor, es decir, constituido por 

células madres fetales con gran capacidad invasiva de las 

arterias espirales maternas, dotando al feto de una ventaja 

en la obtención de recursos metabólicos. Esta ventaja se 

contrapone posteriormente en la adultez al  mayor riesgo 

de cáncer metastásico materno (20)  (ejemplo de “trade off”) 

y preeclampsia (21) (ejemplo “trade off” reproductivo). 

3. La maladaptación (mismatch) a los cambios asociados a 

la civilización son cancerígenos: el alcohol, el tabaco, la 

dieta hipercalórica rica en grasas, los anticonceptivos, la 

contaminación del aire y del agua, y la cocción prolongada 

a altas temperaturas, entre otros.

4. Los cánceres en órganos reproductivos están asociados a 

la peculiar sexualidad de la especie humana: tienen ciclos 

ovulatorios continuos, una receptividad permanente y po-

tencial para una actividad sexual ininterrumpida. 

Teoría de la evolución y  mecanismos 
defensivos seleccionados
Los mecanismos defensivos seleccionados no son sólo los ba-

sados en la eliminación del tumor, sino que  también aquellos 

basados en la adaptación al tumor. La razón está en el eleva-

do costo de la eliminación del tumor: disminuye el fitness.  La 

adaptación es un mecanismo eficaz en el control de daño, cuya 

fortaleza está en minimizar  el costo biológico  manteniendo 

la capacidad de reproducción (fitness). Por la misma razón, pre-

valece la selección de mecanismos adaptativos por  sobre los 

de eliminación en el caso de numerosos patógenos y parásitos.  

Esto es concordante con los cánceres sólidos que  demoran 

años en emerger clínicamente y lo hacen preferentemente en 

el periodo post-reproductivo. La relevancia de la adaptación 

en la  incidencia del cáncer es desconocida (15).  Esta especula-

ción abre la interesante idea de considerar  quimioterapias  de 

bajas dosis, en dosis suficiente para el control o supresión de 

un cáncer incipiente, pero sin favorecer la selección de clones 

quimioresistentes (15).

una “quimioterapia de bajas dosis” es el caso del arsénico en 

Antofagasta (Chile) y del cáncer de mama incipiente. Hasta 1958,  

Antofagasta  tenía un promedio de 90  μg/L  de arsénico en 

el agua potable y tasas de mortalidad por cáncer de mama 

similares al resto del país. Entre 1958  y 1970, el agua potable 

para la gran ciudad de Antofagasta aumentó la concentración 

de arsénico  a un promedio de 870 μg/L (22) y se constató una 

disminución de la mortalidad por cáncer de mama a la mitad, 

con respecto a  la V región (rr = 0,51; IC del 95%: 0,40 hasta 

0,66; p< 0,0001). Para el periodo entre 1965-1970, las mujeres 

menores de 60 años experimentaron una reducción del 70% 

en la mortalidad por cáncer de mama (rr = 0,30, 0,17-0,54;p< 

0,0001) (23). A partir de 1970 una planta removedora de arsé-

nico redujo el arsénico en el agua potable de Antofagasta a 

concentraciones de  entre  110μg/L (23) y 40μg/L (24). Lo que se 

observó fue el aumento de la mortalidad por cáncer de mama 

en la población de Antofagasta hasta igualar el promedio na-

cional. Los estudios de cultivo de células de cáncer de mama 

mostraron apoptosis en concentraciones de arsénico cercanos 

a los estimados para las personas de Antofagasta (23). Esta ob-

servación sugiere que una dosis de arsénico semejante a las 

ingeridas por la población de Antofagasta entre los años 1958 

y 1970, inhibe el cáncer de mama incipiente. A esas dosis no se 

favorece la  selección de clones tumorales, lo que se favorece 

es la apoptosis. El fenómeno opuesto se observó en el cáncer 

de los órganos que concentran  los tóxicos: la  vejiga concentra 

arsénico y el pulmón en fumadores  suma al arsénico el efecto 

cancerígeno del tabaco. La mortalidad del cáncer de ambos 

órganos aumentó durante el periodo de agua potable con ar-

sénico en altas concentraciones (21, 23). Esto sugiere que con el 
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aumento  de la dosis o la combinación  de toxinas  en esos ór-

ganos se aumentó la selección somática de clones resistentes. 

En la actualidad,  la concentración de arsénico de la ii región  

es menor a  10μg/L (23) cumpliendo plenamente las normas de 

la Organización mundial de la Salud (OmS). 

Heterogeneidad celular tumoral
A escala celular  la genómica  ha podido evidenciar la enorme 

heterogeneidad celular para el mismo cáncer  (18), lo que expli-

ca la variación en su respuesta terapéutica (3).  Es importante 

comprender la  heterogeneidad celular, porque es la  materia 

prima en la cual ocurre la selección somática, un proceso inevi-

table (pero manipulable) que define la resistencia terapéutica: 

a mayor diversidad celular, más probabilidades hay de contar 

con la presencia  de variantes  resistentes y proliferantes. Esto  

se correlaciona  muy bien con lo observado para el esófago de 

Barret y el cáncer mamario (3). El origen de la heterogeneidad  

está en la inestabilidad genética de algunas células. Se postula 

la existencia de un fenotipo celular genéricamente  inestable  

(fenotipo mutagénico),  que tendría un importante rol en las 

etapas tempranas de crecimiento y progresión tumoral (9,25).

Cálculos teóricos sobre mutaciones apoyan la tesis de que mu-

chas de las mutaciones que definen el cáncer y su resistencia 

terapéutica,  ocurren en etapas muy tempranas del crecimiento 

de un individuo (fetal), en el que una mutación única puede 

transmitirse a millones de células hijas (26). Se desconocen los 

factores que contribuyen a la fidelidad de la replicación celular. 

El seguimiento  de las personas con mayor heterogeneidad 

ofrecería  una oportunidad de entender y predecir el fenómeno. 

un ejemplo,  en el que se desea evitar la heterogeneidad, es  la 

replicación celular inducida hormonalmente (3), especialmente 

la mama.  Con  la maduración  hormonal de la mama coincide 

un  brusco incremento en la incidencia de cáncer mamario  (27).

A una escala molecular, la genómica  propone  al genoma como 

la molécula protagonista con una capacidad autocatalítica  que 

compite por los recursos presentes en el microambiente con 

la finalidad de auto replicar  sus propias secuencias (teoría del 

“gen egoísta”(28)). A esta escala el concepto de selección natural 

ocurre si un gen se replica a costa de otro(s) genes y/o  cuan-

do estos genes se pueden ver seleccionados a su vez por los 

cambios en el  micro -medioambiente producidos como conse-

cuencia de su replicación, por ejemplo, por medio de la síntesis 

de proteínas(9). De este modo se establece una interacción de 

selección recíproca entre genes y microambiente.  Al margen de 

la controversia dada por la aplicación de ese modo del concepto 

de la selección natural a escala molecular, la importancia está en 

haber generado una fundamentación a nivel físico  y molecular  

de cómo y porqué la selección natural  opera con una dinámica 

no lineal, sino que recíproca. 

Esto cambia la perspectiva para comprender la selección na-

tural a nivel celular y molecular. A nivel celular una mutación 

pudiera favorecer la selección de una célula por sobre otras  

en un microambiente tisular específico a lo largo del tiempo, 

en la medida que en que ocurran más replicaciones celulares 

manteniendo ventajas  para la mutación. A nivel molecular  el 

gen sólo se replica o muta, pero no se selecciona. La replicación 

fiel, sin mutación, conserva las secuencias y la replicación con 

mutación implica alteración o pérdida de la secuencia. Sólo si  el 

gen mutado se replica, entonces   el gen mutante se conserva, 

perdura, en la línea del tiempo (9). De este modo esta perspec-

tiva establece el proceso de perdurar  a nivel molecular y el 

de prevalecer a nivel celular. Ambos niveles, al igual que los 

demás niveles de integración, están enlazados en dinámicas 

recíprocas con su respectivo microambiente: a nivel molecular 

con la microecología intracelular, a nivel celular con la microeco-

logía tisular, a nivel de organismo con la ecología y a nivel de 

poblaciones a lo largo del tiempo (evolución de las poblaciones) 

con la ecología global.  

Heterogeneidad celular y microecología tisular 
La heterogeneidad y mutagenisidad neoplásica  son marcadores 

de resistencia terapéutica (3), porque se asocian a la producción 

de factores  que son capaces de modificar el  ciclo celular: gene-

ran apoptosis, síntesis de telómeros y angiogénesis  tumoral.  El 

efecto  en la selección somática de una quimioterapia en altas 
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dosis es en favor de los clones más resistentes, por lo que un 

algoritmo terapéutico  calibrado a las características específicas  

de la heterogeneidad y la microecología tumoral  pudiera ser 

más eficiente en prolongar la sobrevida (3). Los cambios mi-

croambientales  son considerados causantes de la progresión 

y resistencia terapéutica de un cáncer (29) y la teoría  ecológica  

orienta a  la exploración de  estrategias basadas en  modifica-

ciones microambientales, tales como entorpecer farmacológi-

camente una neoangiogénesis (18). Al bloquear eficazmente una 

neoangiogénesis, el tumor compensa la  mayor demanda de  

irrigación  con  hiperflujo e  hiperpermeabilidad. La consecuen-

cia es la formación de  edema,  aumento de la presión tisular  

circundante,  colapso de la microcirculación tumoral (30) y la tan 

buscada necrosis tumoral. Lamentablemente esto no se cumple 

siempre, ni menos en todo el tumor. La natural  variación de 

la densidad y  del  flujo microvascular en el tumor determinan 

distintas gradientes  de recursos metabólicos, los que definen 

distintos microambientes intratumorales que a su vez  favorece 

la selección, entre otras células, a las células neoplásicas capa-

ces de  liberar  localmente VEGF (Vascular Endothelial Growth 

Factor) (3) e inducir neovascularización.

Otra línea de investigación microecológica se centra en bloquear 

el rol del soporte metabólico  y facilitador  en la replicación 

tumoral  de las células no-tumorales vecinas. Sin embargo, 

esta  estrategia podría tener un resultado contrario al desea-

do, porque podría favorecer la selección de células capaces de 

sobrevivir, ya sea  deteniendo transitoriamente su replicación 

para así sobrevivir, o las  con una mayor capacidad de migración 

celular, favoreciendo las  metástasis (3).

Co-evolución  y  resistencia terapéutica 
Las  células cancerígenas co-evolucionan, es decir, se adaptan  

por selección somática  a la presencia del sistema inmune y de 

los microorganismos (3). Las células somáticas  también coevo-

lucionan  con los  microbiomas  (31).  La presencia de algunos 

microorganismos en estos microbiomas está asociada a cánce-

res bien específicos,  tales como el cáncer colo-rectal, gástrico, 

oral, esofágico,  mamario, pulmonar  y cánceres hematológi-

cos  (32). Los mecanismos  son diversos: a la bien documentada 

vulnerabilidad  neoplásica inducida por una  inflamación (33), se 

han agregado la vía inflamatoria a distancia y la inducción de 

fenotipos móviles e invasores a partir de células neoplásicas 

estacionarias benignas (34). Lo que tienen en común todas estas 

vías es una co-evolución que selecciona los microorganismos 

capaces de modificar las  conductas de células somáticas a su  

favor, subseleccionando de ese modo características neoplási-

cas(3). El ejemplo son los microbiomas del tubo digestivo, donde 

las bacterias explotan metabólicamente al huésped induciendo 

criptas en las cuales se ubican los biomas con  los  comensales 

involucrados en el normal funcionamiento del aparato diges-

tivo(19). La vulnerabilidad a las neoplasias del tubo digestivo 

derivaría de la capacidad de los comensales de inducir y regular 

las criptas: modifican la estructura, el epitelio y regulan  la se-

creción del mucus en las criptas a su favor. un bioma normal es 

homogéneo y se desprende fácilmente de la mucosa, a diferen-

cia del observado en las criptas de los adenomas colorectales, 

los cuales están más adheridos y tienen un aumento de las  

proteobacterias y una disminución de los  bacteroides (35). Las 

bacterias también explicarían la formación de las criptas del 

esófago de Barret,  ausente en el esófago normal y considerado 

un signo de premalignidad (19). 

Teoría ecológica y regresión del cáncer
Las teorías ecológicas  que explican la extinción de especies  

sugieren centrar la atención  en procesos como la destrucción 

del microhabitat, la limitación de recursos, la competencia 

celular  y el bloqueo de procesos reproductivos. Pero para 

predecir el resultado deseado se necesitan mejores marca-

dores tumorales y una estrategia fundada.  un ejemplo es 

la  terapia con  antígenos monoclonales anti  VEGF  (Vascular 

Endothelial Growth Factor), destinados a limitar la angiogé-

nesis del tumor. El resultado terapéutico  es dispar, porque la 

respuesta tumoral a la hipoxia  es la  secreción de factores 

angiogénicos por vías metabólicas alternativas  (36). Con ello  

no solo se neutraliza el efecto buscado, sino que se  favorece  

la selección de una mayor movilidad celular, lo que aumen-

taría la tasa de  metástasis (3).  
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Conclusión 
La teorías  de la evolución y de la ecología explican por qué el 

cáncer seguirá existiendo, el por qué la monoterapia produce ma-

yor riesgo de resistencia terapéutica y sugiere una  quimioterapia 

supresora de bajas dosis para el  tratamiento de lesiones neoplá-

sicas incipientes (15),  calibrada para maximizar la apoptosis tumoral 

y minimizar el riesgo de selección somática de quimioresistentes.
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Introducción
El cáncer es una enfermedad muy propia del adulto mayor (Am). 

Cerca del 60% de los casos nuevos y el 70% de la mortalidad 

por cáncer ocurre en mayores de 65 años. Sin embargo, los 

AM están muy subrepresentados por exclusión de los estudios 

clínicos, por razones de comorbilidad o discapacidad y muchos 

datos se extrapolan de poblaciones más jóvenes (6,7,8).

La incidencia y la mortalidad por cáncer aumentan constantemente 

a lo largo de la vida (1,2). Solo el cáncer de mama y  el cáncer bronco-

pulmonar, vienen a declinar levemente después de los 80 años (1).

Los cánceres más frecuentes en mayores de 70 años en Chile 

son próstata; estómago y broncopulmonar en el hombre y ve-

sícula biliar y mama en la mujer y su incidencia prácticamente 

sólo se incrementa con la edad (2). 

Epidemiologia del adulto mayor
El AM presenta más comorbilidades, deterioro  mental y fun-

cional que la población general. 

1.  Ministerio de Salud. Resultados Primera Encuesta de Salud. Chile 2003
2. Ministerio de Salud. Resultados Segunda Encuesta de Salud. Chile 2009-2010

Tabla 1.

Disminución audición1 49% 91%

Disminución visión1 41% 94%

Hipertensión arterial2 27% 75%

Diabetes Mellitus2 9% 26%

Riesgo cardiovascular alto2 16% 43%

CONDICIÓN    POBLACIÓN GENERAL   MAYORES DE 65 AÑOS
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Lo anterior evidencia un paciente que ofrece una complejidad 

mayor que el paciente adulto, tanto por la mayor carga de en-

fermedad que ya trae, el mayor riesgo de interacciones medica-

mentosas y peor tolerancia a los tratamientos, como por su ca-

pacidad para tomar decisiones y su condición de funcionalidad. 

Consideraciones en el adulto mayor con cáncer
El envejecimiento y la carcinogénesis se encuentran conec-

tados por varios mecanismos que sería largo de detallar en 

este artículo, pero que se relacionan con inestabilidad genética, 

microambiente oncogénico facilitado por el envejecimiento de 

los sistemas inmune y endocrino, y acortamiento de telómeros, 

entre otros (3).

Los distintos cánceres tienen diferentes comportamientos se-

gún la edad del huésped. Hay algunos más agresivos en el AM, 

tales como la Leucemia Mieloide Aguda, Linfoma No Hodgkin 

y el Cáncer de Ovario. Y otros se comportan de manera  más 

indolente, como el cáncer de mama (5].

La edad por sí sola no es un buen predictor de expectativa de 

vida, sino que el envejecimiento se asocia a múltiples cambios 

fisiológicos, que son agravados por las comorbilidades, discapa-

cidades y síndromes geriátricos (4).  Estos sí tienen un impacto 

significativo en la expectativa de vida y además generan  temor 

a potenciales mayores efectos secundarios de las quimiotera-

pias y de las demás opciones terapéuticas.

Lo anterior, obliga a plantear objetivos de tratamiento en el AM, 

diferentes que en la población más joven, buscando mejorar 

la calidad de vida, ya que es menos esperable aspirar a una 

ganancia en sobrevida (9).

Exámenes preventivos y detección precoz
Por la incidencia de cáncer que se ha señalado en AM, su de-

tección precoz mantiene una alta importancia.

La guía Cancer Screening in the United States, 2015(10), publicada 

por CA Cancer Journal Clinical, recomienda en detección precoz 

de cáncer mamario, un examen clínico y mamografía anual des-

de los 40 años, sin límite de edad.

En cáncer cervicouterino, la misma guía recomienda suspender 

todo screening a partir de los 65 años, si los tres últimos PAP 

son negativos, o si los dos últimos PAP más detección de Virus 

Papiloma son negativos, realizados dentro del período 10 años 

y el examen más reciente dentro de los 5 últimos años.

En relación con el cáncer colorectal, existe una variedad de méto-

dos de detección precoz, basados en la pesquisa de sangre oculta 

en deposiciones y/o visión directa y/o visión indirecta del colon. No 

discutiremos en este apartado las ventajas y desventajas de cada 

una de ellas. Cualquiera sea el método que se escoja, se recomien-

da iniciarlo a partir de los 50 años y aplicarlo cada 3, 5 ó 10 años, 

según el examen escogido, sin establecerse un límite de edad (10).

Para el cáncer de próstata se recomienda el tacto rectal y el 

Antígeno Prostático Específico a todo hombre mayor de 50 años, 

con al menos 10 años de expectativa de vida, previamente infor-

mado de los riesgos, beneficios e incertezas de los métodos (10).

*AVD: Actividades de la Vida Diaria
2. Ministerio de Salud. Resultados Segunda Encuesta de Salud. Chile 2009-2010

Tabla 2.

Deterioro cognitivo2 7% 13% 21%

Discapacidad en 3% 4% 16% 
desempeño de AVD*2

CONDICIÓN      60 a 69 años       70 a 79 años    80 y más años
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En relación con el límite de edad para continuar realizando 

exámenes preventivos, la Guía para Servicios Clínicos Preven-

tivos 2014, publicada por Agency for Healthcare research and 

Quality de Estados unidos (11), señala que no hay información 

suficiente para recomendar continuar un examen mamográfico 

anual después de los 75 años, pero no lo desaconseja.

Para el cáncer colorectal, la misma guía recomienda realizar scree-

ning hasta los 75 años. Entre los 75 y los 85 años, sólo en casos 

calificados. Y sobre los 85 años, recomienda abstenerse del todo.

En términos generales, la expectativa de vida individual, aso-

ciada a la edad cronológica, parece un índice apropiado para 

poner límite a exámenes de detección precoz de cánceres, con-

siderando la historia natural de cada neoplasia.

Toma de decisiones
Enfrentados al diagnóstico de cáncer en AM, se debe considerar 

la expectativa de vida del paciente para evaluar la necesidad 

de tratar el cáncer diagnosticado, o de exponerlo a las conse-

cuencias de posibles complicaciones, pues esta puede ser más 

corta que la sobrevida esperada sin tratamineto. Lo anterior  

permitirá orientar los objetivos del tratamiento (13).

Según la respuesta, pueden plantearse objetivos distintos de 

tratamiento: si la expectativa de vida es baja, el tratamiento 

será la paliación de los síntomas. Si, en cambio, la expectativa 

es alta, podrá plantearse un tratamiento curativo (13).

En este caso, será necesario evaluar si el paciente es compe-

tente para tomar una decisión.  Si lo es, deberá recibir la infor-

mación suficiente para que conforme a sus objetivos y valores 

tome la mejor decisión para él. De no ser competente, deberá 

ser la familia quien la tome, eventualmente ayudada por un 

comité de ética (13).

Si la decisión es recibir el tratamiento propuesto (quirúrgico y/o 

quimioterapia y/o radioterapia), deberá evaluarse los factores 

de riesgo correspondientes (13).

Evaluación del AM con cáncer
La discusión respecto de la aproximación al cáncer en el AM, 

asume que el envejecimiento afecta tanto aspectos como la 

biología tumoral, como también los objetivos, eficacia y tole-

rancia de los tratamientos (12).

El AM tiene, por lo tanto, características particulares que lo ha-

cen acreedor de una evaluación que considere esas diferencias, 

que no se encuentran en una  evaluación tradicional.

Si bien no existe una definición de evaluación oncológica están-

dar, esta suele incluir la confirmación histológica y etapificación 

del cáncer; alguna evaluación funcional básica como la Escala 

de Karnoksy  o el ECOG performance status; una evaluación de 

reserva funcional de órganos (riñón, hígado, médula ósea) y 

una evaluación de comorbilidades (14).

Existe fuerte evidencia que una Valoración Geriátrica integral 

(VgI) detecta muchos problemas que son subestimados por las 

evaluaciones médicas tradicionales (14).

La VGi es un proceso diagnóstico dinámico y estructurado que 

permite detectar y cuantificar los problemas, necesidades y 

capacidades del AM en las esferas clínica, funcional, mental y 

social para elaborar basada en ellos, una estrategia interdiscipli-

naria de intervención, tratamiento y seguimiento a largo plazo 

con el fin de optimizar los recursos y de lograr el mayor grado 

de independencia y calidad de vida (15).

La valoración permitirá identificar síndromes geriátricos, tales 

como demencia, depresión, desnutrición,  incontinencia fecal y 

trastornos de la marcha con caídas recurrentes, que condicionan 

pronóstico de sobrevida y reserva funcional (12).

La aplicación de la VGi tiene variaciones en los instrumentos 

que son utilizados en los distintos centros. 

En nuestro centro, la VGi oncológica incluye en la anamnesis 

y el examen físico, la valoración de comorbilidades (Charlson, 
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CIrS-g), el riesgo nutricional (Mini Nutritional Assessment) y la 

sarcopenia (Hand Grip, perímetro de pantorrilla, Timed Get Up 

and Go Test). 

Pero además  cuenta con la serie de instrumentos, «escalas 

de valoración»,  que facilitan la detección y seguimiento de 

problemas en las esferas mental, funcional y social.

Estas escalas permiten valorar el status cognitivo (MMSE, 

mOCA), la existencia de depresión (Escala de Yesavage), la ca-

pacidad funcional en las actividades básicas (Indice de Barthel) 

e instrumentales de la vida diaria (Escala de Lawton y Brody) 

y la red de apoyo social con que cuenta el AM, entre otras (16).

En la evaluación del AM con cáncer, se aplican además, escalas 

de estimación de riesgo de toxicidad a la quimioterapia (Score 

CRASH (17) y Score CARG (18)) y si se administrará un medicamen-

to potencialmente neurotóxico, se evalúa la preexistencia de 

neuropatía periférica con monofilamento y diapasón.

Como se ha señalado, la apreciación de la esperanza de vida 

de un individuo en particular es de principal importancia y el 

primer paso para una aproximación racional a las alternativas 

de tratamiento más adecuadas al caso individual (13).

Los índices aplicables por medio de ePrognosis (19) son un ins-

trumento útil y de fácil obtención, para un cálculo aproximado 

de sobrevida, basado en edad, comorbilidades, hábitos y fun-

cionalidad del paciente.

Al diseñar un tratamiento, hay que intentar  minimizar la toxi-

cidad, considerando que el AM tiene una reducida reserva fi-

siológica.

Existen intentos por estratificar a los pacientes según su condi-

ción, con la información obtenida de la VGi, para definir el tipo 

de tratamiento más apropiado.

El paciente frágil de acuerdo a los criterios de Fried (20), es aquel 

que reúne al menos tres de los siguientes criterios:

• Baja de peso involuntaria mayor de 4,5 kgs

• Reducción en la fuerza  de prensión 

• Reducción en la velocidad de marcha

• Sensación general de fatiga

• Dificultad para iniciar los movimientos

El paciente apto es aquel que no presenta ninguno de los cri-

terios anteriores.

Conforme a esta clasificación, el paciente apto es un buen 

candidato para someterse al mismo tipo de tratamiento que 

el paciente más joven y se espera que tenga una sobrevida 

similar (20).

El paciente frágil, en cambio, se beneficiará más de una tera-

pia paliativa, asumiéndose que dispone de una baja reserva 

funcional, y se espera una escasa tolerancia al tratamiento (20).

Conclusión
El AM con cáncer viene a constituir un desafío, tanto por el com-

portamiento que el cáncer tiene en él, como por los sustratos 

fisiológicos, patológicos y funcionales en los que se asienta.

La gran heterogeneidad de condiciones entre los diversos AM, 

no permite apoyarse solo en la edad cronológica del individuo 

para suponer su estado de salud y funcional.

Es necesaria una individualización que identifique el perfil per-

sonal del AM particular, enfrentando un cáncer determinado, 

para poder ofrecerle las más adecuadas alternativas terapéu-

ticas a su condición.

La geriatría, con su armamentario diagnóstico multidominio, 

ofrece una evaluación insustituible para una adecuada valora-

ción de cada caso particular, que permite un diseño terapéutico, 

ajustado a cada individuo en esta etapa de la vida.
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una oncología moderna, basada en la mejor evidencia científica, 

centrada en el bienestar del paciente  y en una racional  distribu-

ción de los recursos, precisa de un trabajo ampliado de múltiples 

disciplinas entre las que se encuentra la Atención integral del Pa-

ciente Oncológico (1).

En las últimas décadas, se han superado  muchas enfermedades 

infecciosas, ha aumentado  la expectativa de vida de la población, 

pero  al mismo tiempo se ha producido  el aumento sostenido de 

patologías crónicas y del cáncer.

La Organización mundial de la Salud (OmS) estima que en el año  

2012  hubo 14,1 millones de nuevos pacientes con cáncer, además 

de los 32,5 millones de personas viviendo con esta enfermedad, 

y que murieron 8,2 millones de personas (2). La tasa de sobrevida 

general en pacientes tratados por cáncer a 5 años plazo excede 

el 50% en los  países desarrollados (3). En los países en desarrollo 

la tasa de sobrevida a 5 años es menor a 30% y en Latinoamérica 

y el Caribe, esta cifra se estima en alrededor de un 40% (4). Cerca 

del 70% de los pacientes con cáncer necesita tarde o temprano 

de los cuidados paliativos (3).

Por estas razones, la unidad de Cáncer de la OMS  considera los 

cuidados paliativos como un pilar fundamental junto a los progra-

mas de prevención, diagnóstico precoz  y tratamiento curativo. (3) 

Definiciones
La OMS define los Cuidados Paliativos como: “El cuidado activo e 

integral de pacientes cuya enfermedad no responde a terapéuticas 

curativas. Su fundamento es el alivio del dolor y otros síntomas 

acompañantes y la consideración de los problemas psicológicos, 

sociales y espirituales. El objetivo es alcanzar la máxima calidad 

de vida posible para el paciente y su familia.” 

Esta definición, concebida  en su momento como una respuesta 

para los pacientes próximos a morir de cáncer, se ha ido ampliando 

hacia la incorporación de este cuidado a  fases más tempranas 

de la enfermedad oncológica  y  la inclusión de otras patologías 

crónicas incurables.  

La transición de  los cuidados curativos a paliativos debe ser gra-

dual, y debe basarse en las necesidades individuales de la persona 

más que en un plazo concreto de supervivencia esperada(4).
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Desarrollo histórico
La pionera en los cuidados paliativos contemporáneos fue  

Dame Cicely  Saunders, enfermera inglesa, trabajadora social  

y posteriormente médico, quien fundó  el St Christopher’s  Hos-

pice en 1967. Este fue el primer hospicio en el que  se aplicó el 

modelo biopsicosocial  de atención y dio inicio al desarrollo de la 

medicina paliativa como una especialidad  médica desarrollada 

posteriormente  en muchos países  de Europa, Australia, Estados 

unidos y Canadá  en la década de los 70 y 80.

Finalmente, a mediados de los noventa  se inician los prime-

ros programas en  América Latina, dentro de ellos en Chile en 

1994(5). En Chile el alivio del dolor por cáncer terminal y cuidados 

paliativos  está incluido como una atención del plan de Acceso 

universal a garantías Explícitas (AugE) desde el año 2005,  tanto 

en la medicina pública como privada.

Nuevos escenarios 
Cánceres frecuentes como el pulmonar, colon, próstata  y mama,  

son tratadas  con quimioterapias paliativas  por tiempos  pro-

longados. Esto requiere un control de síntomas óptimo y apoyo 

en los aspectos psicosociales del paciente. 

Cada vez hay mayor evidencia de que la integración de los cui-

dados paliativos al tratamiento convencional de los pacientes 

con cáncer mejora la calidad de vida, el alivio de los síntomas, 

la satisfacción de los pacientes y optimizaría incluso la utili-

zación de recursos (6). un ejemplo es un estudio prospectivo 

randomizado (New Hampshire) en pacientes diagnosticados de 

cáncer avanzado. En zona rural, un grupo recibió tratamiento 

estándar y el otro grupo recibió además cuidados paliativos de 

enfermería basados en educación de autocuidado, activación, 

intervención psicosocial y seguimiento telefónico. El grupo que 

recibió educación y seguimiento presentó mejor estado de áni-

mo y mejor calidad de vida (7).

Otro ejemplo, un estudio reciente del Massachusetts General 

Hospital, de 151 pacientes con diagnóstico reciente de cáncer 

Figura 1. Historia natural de la enfermedad
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Fuente: Guías clínicas cuidados paliativos, MINSAL.
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pulmonar metastásico  fueron randomizados a recibir  en un 

grupo la  terapia estándar  de quimioterapia  y al otro grupo se 

agregó precozmente cuidados  paliativos después del diagnós-

tico,  lo que se tradujo en  grandes beneficios  en  calidad de 

vida, estado anímico,  disminución de  tratamientos agresivos 

al fin de la vida y curiosamente  mayor tiempo de sobrevida 

(11,6 meses vs 8,9 meses, p 0.02) (8).

Unidad de Cuidados Integrales Oncológicos 
de Clínica Alemana 
En  2012 se incorpora  dentro del Departamento de Oncología de 

Clínica Alemana de Santiago (CAS), la unidad de Cuidados Inte-

grales Oncológicos, para proporcionar los cuidados paliativos a 

pacientes oncológicos adultos. Esta unidad está formada por un 

grupo interdisciplinario de profesionales con las competencias 

para el tratamiento activo e integral del paciente oncológico, 

enfocado en mejorar la calidad de vida hasta el final, a través de 

la identificación y tratamiento temprano del dolor, de otros sín-

tomas físicos, de síntomas psicoafectivos, espirituales y sociales. 

Dado que somos seres biopsicosociales y que el cáncer afecta 

a todo el sistema familiar, nuestra acción estará enfocada no 

sólo en el paciente, sino también en su familia. 

Nuestros objetivos
Nuestro equipo interdisciplinario de profesionales calificados 

compuesto por médicos, enfermeras, psicólogas,  químico far-

macéuticos,  kinesiólogos y personas voluntarias que trabajan 

en conjunto, en forma coordinada y colaborativa con los oncólo-

gos, nutriólogos, fisiatras, psiquiatras, entre otros, hemos hecho 

nuestros los objetivos de los cuidados paliativos propuestos 

por la OMS (2,5):

1. Aliviar el dolor y otros síntomas físicos.

2. Optimizar la autonomía del paciente, con un enfoque re-

habilitador.

3. Apoyar psicológica y espiritualmente al paciente y su red 

de apoyo. 

4. Colaborar con los equipos tratantes en el desarrollo de 

planes terapéuticos centrados en el paciente.

5. Afirmar la vida, dándole sentido hasta el último día, reco-

nociendo la muerte como un proceso natural y no buscar 

adelantarla ni retrasarla.

6. Asistir empática y activamente al paciente en el proceso 

de fin de vida y a su familia. 

7. Apoyar a la familia en el proceso de duelo. 

Figura 2. Modelo Dr. Robert Twycross

 

Síntomas físicos
El dolor, altamente prevalente en pacientes con cáncer (25% 

hasta 90%), tiene características específicas que incluyen as-

pectos sensoriales nociceptivos y aspectos emocionales. En el 

cáncer se agregan múltiples emociones derivadas de aspec-

tos psicológicos, familiares, económicos, espirituales, etc., que 

agravan el síntoma. Es lo que se conoce como “dolor total” (C. 

Saunders).

Otros síntomas asociados son de gran relevancia, producidos 

por la enfermedad tumoral, los tratamientos y/o las secuelas.

Cifras del ministerio de Salud de Chile (mINSAL) basadas en 

13.900 pacientes atendidos por las unidades de cuidados pa-

liativos, muestran anorexia en 78%, ansiedad, baja de peso 

y dolor; 67% náuseas, insomnio y vómitos; y 60% disnea y 

depresión. un 68% de los pacientes habría presentado más de 

nueve síntomas concomitantes (9).
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Necesidades psicológicas
Ninguna persona está preparada para recibir el diagnóstico de 

cáncer. La enfermedad toma el control sobre la persona inva-

dida por la ansiedad y la incertidumbre. Los pacientes  en esta 

situación pueden presentar diversas reacciones emocionales. 

Destacan por su frecuencia la negación, la ansiedad, la triste-

za, el miedo, la rabia, la ira, la agresividad, el aislamiento, los 

sentimientos de culpa, entre otros, que son generadas por el 

gran impacto emocional de la situación que se está viviendo. 

Los temores de la familia con un enfermo terminal, se derivan 

no sólo del hecho de enfrentarse a la muerte de un ser queri-

do, sino de su sufrimiento, de la duda de si serán capaces de 

cuidarle de forma adecuada, de si tendrán acceso al soporte 

sanitario, como también puede aparecer ambivalencia afectiva 

y claudicación en los cuidados del paciente. 

Necesidades sociales y espirituales
La enfermedad oncológica puede producir una crisis no sólo 

familiar, sino también social, que obliga a un reajuste del entor-

no social de la familia y del paciente. En ocasiones, cuando no 

tiene lugar una adaptación de la red social a la nueva situación, 

se produce el aislamiento del enfermo y su familia por cambios 

en el estilo de vida y restricciones en las actividades habituales 

como consecuencia de la enfermedad.

Si bien la dimensión espiritual está presente siempre en la vida 

del ser humano, en este período de enfermedad avanzada su 

importancia es indiscutible. Es el mundo de los valores más 

nobles, no solamente de las creencias religiosas, por ello de-

bemos  ser sensibles y empatizar con la necesidad de hablar 

de estos aspectos con los pacientes o facilitarles a la persona 

adecuada para tratarlos. 

Aspectos bioéticos 
Hacer el bien, no dañar, privilegiar la autonomía, ser justos, 

equitativos, entre otros principios,  son  imprescindibles  en 

oncología y cuidados paliativos.  Evaluar el costo/beneficio de 

Figura 3. Prevalencia de síntomas, 2009
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Fuente: Informe Técnico Programa Nacional de Alivio del Dolor y Cuidados Paliativos 2009, MINSAL.
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un tratamiento, ayudar a tomar decisiones informadas, respe-

tar las voluntades anticipadas, son situaciones frecuentes  en 

nuestra práctica clínica. Limitar los esfuerzos terapéuticos, nutrir 

artificialmente a un paciente terminal, sedar al paciente en el 

fin de la vida  y enfrentarnos a la solicitud de eutanasia por 

algunos pacientes, son desafíos que requieren una preparación 

adecuada y un trabajo de equipo permanente.

En CAS el Comité de Bioética participa y nos apoya, cuando es 

necesario, en la toma de decisiones  clínicas  difíciles. 

Nuestros desafíos en el Programa de Cuidados integrales On-

cológicos:

1. El avance tecnológico y la subespecialización han cambiado 

la práctica clínica hacia la aplicación parcelada de trata-

mientos por diversos especialistas, alejándose de la visión 

integral del paciente, aún en aquellos que están fuera del 

alcance curativo. Por lo tanto, nuestro primer desafío es 

contribuir al cambio de paradigma de la medicina tradicio-

nal orientada a  curar la enfermedad, por uno orientado 

a aliviar el sufrimiento de los pacientes y sus familias en 

forma integral. 

2. Difundir el concepto de que los aspectos emocionales, 

biográficos, culturales, espirituales y valóricos  son  tan 

importantes como los biomédicos para nuestros pacientes 

y sus familias.

3. Controlar el dolor y otros síntomas en forma continua hasta 

la muerte, donde quiera que esta ocurra.

4. Disminuir las hospitalizaciones prolongadas y apoyar el ade-

cuado tratamiento del paciente en su hogar, a través de 

educación a la familia y del apoyo presencial  y/o telefónico  

del programa, según la necesidad del paciente y familia.

5. Promover y colaborar con el desarrollo de la medicina pa-

liativa  como especialidad.

6. Avanzar hacia la medicina integrativa, que es un enfoque 

o forma de tratar a los pacientes con aproximación multi-

disciplinaria.  Ocupar prácticas complementarias basadas 

en la evidencia, en coordinación con terapias basadas en 

la evidencia de la medicina convencional (10).
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La gran mayoría de los pacientes diagnosticados de cáncer usan 

terapias y medicamentos mal llamados alternativos sin consultarlo 

con sus tratantes. Este punto no es menor, porque a veces pierden 

su ventana terapéutica por optar por terapias que no han demos-

trado ninguna utilidad. Por otro lado, hay una falsa sensación de 

que las sustancias naturales o suplementos son “seguros”, y hay 

muchos de ellos que son dañinos y/o presentan interacciones y 

toxicidad significativa.

Por   wwwwotro lado, hay evidencia importante del beneficio 

de algunas terapias complementarias en los pacientes oncoló-

gicos. De ahí el nacimiento de la oncología integrativa, que une 

el tratamiento oncológico convencional basado en evidencia, 

en forma coordinada y consensuada, con las terapias comple-

mentarias  con evidencia de beneficio.

Nadie está preparado para escuchar la frase: “usted tiene cán-

cer”. Sin embargo 14,1 millones de personas/año reciben este 

diagnóstico y hay 32,6 millones viviendo con cáncer (1), lo que 

da una prevalencia de 46,7 millones de personas con cáncer. La 

enfermedad toma el control sobre la persona, invadida por la an-

siedad y la incertidumbre. Se hace necesario entonces aprender 

a vivir con el cáncer y no para el cáncer. 

El cáncer y su tratamiento no solo afectan el bienestar físico de 

las personas, sino también todos los aspectos de su vida, inclu-

yendo el aspecto psicológico, social, económico y existencial. 

Las llamadas actividades mente-cuerpo-espíritu juegan un rol 

esencial y preponderante en disminuir los síntomas, aumentar el 

bienestar y mejorar la calidad de vida de los pacientes oncológi-

cos  durante el tratamiento médico convencional (2-9). Estas acti-

vidades, también llamadas terapias complementarias, se pueden 

realizar en forma grupal o individual y dentro de ellas destacan:

CuiDADOS iNTEGRALES EN EL PACiENTE CON CáNCER

• Meditación

• Yoga,  Tai Chi, Qigong, etc.

• Acupuntura

• Ejercicios de relajación 

• imaginería guiada

• Arteterapia

• Musicoterapia

• Escritura expresiva

• Hipnosis

• Reiki

• Masoterapia

• Herboterapia
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Se estima que:

• En el mundo entre 33% a 47% de los individuos diagnosti-

cados de cáncer usan terapias complementarias durante su 

tratamiento (2,10).

• Entre 38% y 60% de pacientes con cáncer usan medicamentos 

o sustancias complementarias  sin comunicarlo ni consultarlo 

con nadie de su equipo de salud tratante (7,8,9).

• 48% a 80% de pacientes sobrevivientes de cáncer de mama 

en Estados unidos han usado terapias complementarias o 

integrativas después del diagnóstico (2).

• 50% de las pacientes sobrevivientes de cáncer de mama re-

quieren terapias mente cuerpo, aún después de terminar el 

tratamiento oncológico y estar teóricamente curadas de su 

cáncer (2).

• 65% de pacientes sobrevivientes de cáncer refieren haber 

usado terapias complementarias en alguna oportunidad y 

40% en el último año (11).

Algunas definiciones aclaratorias 
•	 Medicina alternativa: modalidad de tratamiento que se usa en 

lugar de la medicina convencional. Por definición las terapias 

alternativas no están integradas a la medicina convencional.

•	 Medicina complementaria: usa las modalidades de terapias 

no convencionales (de eficacia conocida), en combinación con 

la medicina convencional.

•	 Medicina integrativa: es un enfoque o forma de tratar a los 

pacientes con aproximación multidisciplinaria. Ocupa prác-

ticas complementarias basadas en la evidencia, en coordi-

nación con terapia basada en la evidencia de la medicina 

convencional.

Es fundamental hacer notar que si bien hay evidencia de que 

las terapias complementarias tienen un claro beneficio para 

los pacientes oncológicos (2, 6,9), en ningún caso reemplazan a 

la terapia convencional y que por el contrario deben utilizarse 

en forma coordinada como propone la Sociedad de Oncología 

Integrativa (SIO). Esta es una sociedad internacional de profe-

sionales, fundada en el año 2003, para investigar, promover y 

difundir la información basada en evidencia en los cuidados de 

salud integrativos en los pacientes oncológicos. La SiO ha desa-

rrollado guías y recomendaciones para la  adecuada integración 

de terapias complementarias a la medicina convencional.

Existe también el Academic Consortium for integrative Medicine 

& Health, fundado en 2002, que incluye 57 centros académicos 

líderes de Estados unidos y Canadá, con el objetivo de avanzar, 

investigar, difundir y enseñar los principios y prácticas de los 

cuidados de salud integrativos.

Grandes y prestigiados centros oncológicos de Estados unidos 

como el MD Anderson Cancer Center y el Memorial Sloan Kette-

ring Cancer Center, entre otros,  y el Hospital Albert Einstein en 

Brasil cuentan con centros de medicina integrativa que ofrecen 

a los pacientes una diversidad de terapias complementarias 

basadas en evidencia que alivian los síntomas  físicos y emo-

cionales derivados del diagnóstico, de la terapia médica con-

vencional y de la recuperación de la enfermedad oncológica (9).

Existencial

Social Económico

Psicológico

Bienestar 
Físico

Paciente 
con Cáncer 

y su Tto.

Figura 1. Repercusión del cáncer en los pacientes
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Experiencia en CAS
En Clínica Alemana de Santiago (CAS) desde 

hace dos años se realizan talleres semanales 

grupales, con una primera parte de medi-

tación y una segunda parte de arteterapia 

(mandalas, collage, pintura, manualidades, 

entre otros).  También se han ido incorporan-

do otras actividades como cuentacuentos, 

sonoterapia y meditación, talleres de yoga 

y se ofrecen actividades individuales  como 

actividad física readaptativa, acupuntura, 

Reiki, meditación. Prontamente se incorpo-

rará musicoterapia. Nuestro desafío como 

equipo es formar un centro de oncología 

integrativa como el que existe en las insti-

tuciones mencionadas previamente, organi-

zado y sustentable en el tiempo.

Estas actividades comenzaron para pa-

cientes hospitalizados, ya que ellos se 

sienten encerrados, sin sensación de ex-

terioridad. El hecho de contar con un es-

pacio de encuentro, de contención grupal, 

de validación y expresión de emociones, 

de compartir experiencias en relación a la 

enfermedad, es muy positivo para ellos. 

Esto se refleja en algunos testimonios de 

pacientes que han asistido a nuestros ta-

lleres grupales en que refieren “olvidarse 

por un rato de su enfermedad”, “sentirse 

felices por un rato”,  “es sensacional no 

sentirse enclaustrados en la habitación”, “se 

abren al diálogo personas tristes que nunca 

comentan sus penas, nos ayuda a enfrentar 

mejor los momentos duros, especialmente a 

aquellos que no tenemos sanación”.

Entre los testimonios, queremos compar-

tir de manera especial el del hijo de una 

paciente que asistió a los talleres grupales 

de Arteterapia: “En mi opinión el taller es 

muy importante para los pacientes y familias. 

Cuando fui la primera vez, nunca me había 

relacionado con personas con lo mismo que 

padece mi madre. Eso me ayudó a  informar-

me en todos los sentidos.  Conversar con 

ellos, dibujar, compartir,  me dio como una 

tranquilidad espiritual, me ayudó a ser más 

fuerte para enfrentar la situación que estoy 

viviendo con mi madre. Otro día tuve la opor-

tunidad de ir con ella. La convencí de ir, ya 

que a ella no le gustan los espacios muy chi-

cos. Desde ese día ella enfrenta la situación 

con más fortaleza. Le ayudó a darse cuenta 

que la vida sigue y le gustó mucho escuchar 

la música y hacer la meditación,  incluso he 

bajado música del mismo estilo. Y al momen-

to de dibujar se relajó mucho”.

También nos gustaría destacar el testimonio 

de un paciente médico de 40 años, que asis-

tió a los talleres de meditación y sonoterapia: 

“El manejo de patologías oncológicas requiere 

de medidas complementarias a la medicina 

convencional, que se hagan cargo en forma 

más integral del paciente. Instancias como este 

taller cumplen ese rol y hacen mas llevadero 

el período de hospitalización, siendo un apor-

te al entregar herramientas para la relajación 

y permitir la interacción con otros pacientes”.
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Algunas experiencias 
de terapias 
complementarias en 
Clínica Alemana.
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Por último, es importante el testimonio 

de una paciente periodista, que falleció 

hace un año:

“Cuando por primera vez llegué al noveno 

piso de Clínica Alemana, lo que más me 

llamó la atención fue ver a una chica, de 

no más de 20 años, que entró sola a la 

consulta de un oncólogo y salió de ahí, 

igualmente sola y llorando, seguramente 

por el diagnóstico que le habían dado. Yo, 

que por mi parte llegaba acompañada de 

toda mi familia, no alcanzaba a compren-

der cómo alguien con la mitad de años que 

yo, iba a enfrentarse a una de las noticias 

más duras que uno puede recibir, sola.

Durante todo este año de tratamiento, me 

ha dado vueltas esa imagen, ¿qué habría 

hecho yo en su caso?, ¿cómo habría sido 

recibir mi diagnóstico sola?, ¿cómo habría 

podido sobrevivir a la terapia sin mi inmen-

sa red de apoyo de amigos y familiares? 

Mientras me sumergía en este mundo del 

paciente oncológico, empecé a escuchar que 

en otras clínicas existían grupos de apoyo 

para personas con cáncer. Me contaron que 

ex-enfermos iban a hacer compañía a los 

pacientes durante sus terapias ambulato-

rias, les contaban sus experiencias, les acla-

raban dudas o simplemente les tomaban la 

mano mientras duraba la quimio. 

También escuché que existían grupos de 

conversación, en que los pacientes oncoló-

gicos se reunían a intercambiar experien-

cias. Que en clínicas de prestigio se prestaba 

apoyo psicológico, de terapeutas ocupacio-

nales e incluso terapias alternativas como 

Reiki, musicoterapia y otras que se entrega-

ban a los enfermos y sus familiares.

Sin embargo, no parecía haber algo parecido 

en la Alemana, algo que siento es ESENCIAL 

para lograr que una persona con cáncer vea 

su vida más allá de la enfermedad. Que se 

de cuenta que hay cosas, que aún estando 

enfermo, se pueden hacer. Instancias como 

las mencionadas sirven para que el pacien-

te se percate que existen otras personas 

en su misma situación, que de una forma 

u otra, pueden enseñarle cómo lidiar con 

esta enfermedad. Por todo lo anterior, feli-

cito a quienes están a cargo del programa 

de cuidados paliativos para el enfermo on-

cológico de la Clínica Alemana. Puedo decir 

que desde que me incorporé a él, mi vida 

como enferma ha dado un vuelco diametral. 

Y por último, agradecer la creación de los 

recientemente estrenados talleres, que lo-

gran absolutamente su objetivo al ser una 

instancia de terapia a través del trabajo 

manual y artístico y la relajación, además 

de permitirnos la interacción con personas 

en nuestra misma condición.

Me parece que el trabajo manual que reali-

zamos en dichos talleres es profundamente 

terapéutico, pues nos permite, aunque sea 

por una hora a la semana, estar comple-

tamente desconectados del tema médico, 

para volcar nuestra mente y corazón, toda 

nuestra concentración y creatividad las 

“obras” que realizamos. Y es una instan-

cia para comprender que podemos lograr 

dicha desconexión en cualquier momento, 

en nuestras casas o estando hospitalizadas, 

con solo tomar un lápiz y un papel o un 

ovillo de lana y un par de palitos.

Y por otra parte, es el momento de compartir 

con otras personas en mi estado, que sufren 

lo mismo y más que yo, en las que veo re-

flejadas mis esperanzas y mis miedos. Es in-

creíble la complicidad y el cariño que se logra 

entre nosotros los enfermos, en tan solo una 

hora. Compartir nuestras vivencias, nuestros 

temores y también nuestra alegría y ganas de 

vivir es un verdadero bálsamo para el alma. 

Espero de corazón que la chica que hace un 

año salió sola llorando del noveno piso se 

haya enterado de la existencia del programa 

y los talleres, que pueda participar de ellos y 

así viva este proceso junto a una especie de 

“familia” que se ha creado, que nos acom-

paña y nos acoge de forma incondicional”.

Mandala realizado por la mamá de una paciente, mientras 
acompañaba a su hija en su tratamiento y que regaló 
a la Unidad de Cuidados Integrales Oncológicos de CAS.
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Sitios recomendados

Organización

Cochrane Review Organization

memorial Sloan–Kettering Cancer Center

Natural Medicines Comprehensive Database

Natural Standard

NCi Office of Cancer Complementary and 
Alternative medicine (OCCAm)

university of Texas MD Anderson Cancer
Center integrative Medicine Program

Dirección/URL

www.cochrane.org

www.mskcc.org/cancer/integrativemedicine/about-herbs

www.naturaldatabase.com/

www.naturalstandard.com/

www.cancer.gov/cam

www.mdanderson.org/integrativemed
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Introducción
El dolor es el síntoma más frecuente en pacientes oncológicos. 

Revisiones sistemáticas recientes  describen una prevalencia 

del 59% en pacientes en tratamiento activo y 64% en pacientes 

con cáncer metastásico y avanzado. un tercio de los pacientes 

(33%) presentan dolor después de ser sometidos a tratamien-

tos, generalmente como secuelas de cirugía, radioterapia o 

quimioterapia (1). 

A pesar de los esfuerzos invertidos y del desarrollo de guías 

clínicas, el dolor sigue  siendo altamente prevalente en los 

pacientes con cáncer en cualquier estadio de la enfermedad.  

El modelo de Escalera Analgésica promovido por la Organiza-

ción mundial de la Salud (OmS) en el año 1986 -actualizado 

posteriormente con nuevos conocimientos y fármacos- sigue 

siendo el pilar del tratamiento. Esto incluye la evaluación y 

registro sistemático del dolor del paciente, racionalizar el uso 

de antiinflamatorios (AINEs), paracetamol y metamizol, conocer 

y  usar adecuadamente los antiguos y nuevos opioides por 

distintas vías (según la situación clínica), familiarizándose con 

las equivalencias de los mismos. Prevenir los efectos adversos 

es fundamental para el éxito, así como  asegurar la disponi-

bilidad de “rescates” para el dolor inesperado. También hay 

progresos tanto en diagnosticar y manejar especialmente el 

dolor neuropático, como en utilizar nuevas estrategias para 

aliviar el dolor por metástasis óseas. 

Escalera Analgésica 
Hace ya tres décadas se publicaron las recomendaciones para 

el tratamiento del dolor oncológico con un método simple, fá-

cilmente replicable, conocido como la “Escalera Analgésica de 

la OMS”. La indicación era usar AiNEs o paracetamol cuando 

el dolor es leve (peldaño 1), agregándose opioides débiles o 

potentes (peldaño 2 y 3) más coadyuvantes, en una secuencia 

determinada por la intensidad del dolor (2).

Múltiples estudios han demostrado la utilidad de este modelo 

en el 89% de los pacientes en diversos ambientes culturales y 

sociales (3). La Escalera Analgésica ha sido mejorada con el mayor 

conocimiento de los mecanismos del dolor, la disponibilidad de 

nuevos fármacos en los distintos peldaños, avances tecnológi-

cos y flexibilizando su utilización (4).
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Principios fundamentales en la adecuada aplicación de este 

modelo siguen siendo vigentes 30 años después: 

1. Evaluar y registrar la intensidad del dolor. 

2. Ajustar el tratamiento al individuo. 

3. Considerar las características del dolor (somático, visceral 

o neuropático). 

4. Privilegiar la vía oral.

5. Prevenir la aparición del dolor dando la  medicación por horario. 

6. indicar dosis de “rescate” para los episodios de dolor irruptivo. 

7. Prevenir activamente los efectos adversos y

8. Adaptar el tratamiento al paciente individual (5). 

Avances en las recomendaciones de la OMS

1. Antiinflamatorios no esteroidales (AINEs), 
Paracetamol y Dipirona: beneficios y riesgos 

Están indicados para el dolor leve (peldaño 1) y con opioides en 

los peldaños 2 y 3.  Sin embargo,  la utilización prolongada de 

los AiNEs no está recomendada por los efectos lesivos sobre 

la mucosa gastrointestinal, sobre la agregación plaquetaria, la 

función hepática y cardiovascular, especialmente en población 

de edad avanzada y con factores de riesgo específicos. Los 

AINEs selectivos (COX 2) pueden ser más seguros para  algunos  

riesgos determinados, como son los gastrointestinales y pla-

quetarios, aunque no hay estudios en población oncológica (6). 

Varios estudios realizados por el Dr. Mercadante en población 

oncológica, destacan un modesto efecto ahorrador de opioides 

al usar AiNEs y que sus beneficios serían más evidentes en 

dolores en los cuales el mecanismo inflamatorio esté más ex-

presado, como es por ejemplo el caso de las metástasis óseas (7). 

El paracetamol (PCm) aportaría mayor seguridad en relación a 

los AiNEs, pero no hay estudios específicos para PCM en pacien-

tes oncológicos. La dosis máxima recomendada por la Food and 

Drug Administration (FDA) se ha ido reduciendo a no más de 3 

gr/día, por el riesgo de daño hepático en algunas circunstancias 

(incremento exagerado de las dosis tratando de calmar el dolor, 

daño hepático preexistente, uso de alcohol y otros fármacos 

potencialmente hepatotóxicos) (8).

Muchos pacientes oncológicos reciben polifarmacia. El uso de 

AiNEs, paracetamol y corticoides administrados concomitante-

mente, aumentan hasta cuatro veces el riesgo relativo de ulce-

ración gastrointestinal, demostrado en estudios endoscópicos 

en adultos mayores con patología reumatológica (9).

Rol de Metamizol (Dipirona)
Este fármaco ampliamente utilizado en Latinoamérica y en 

algunos países de Europa, tiene poco soporte en la literatu-

ra respecto a eficacia y seguridad. Debido a sus potenciales 

efectos tóxicos sobre la médula ósea y su serie granulocítica, 

fue retirado en Estados unidos y países anglosajones hace ya 

muchos años, pero en Chile y  Latinoamérica  es muy utilizado. 

Buscando el riesgo real de complicaciones hematológicas, en-

contramos un estudio prospectivo de “incidencia de Agranulo-

citosis y Anemia Aplástica Relacionada con el uso de Metamizol 

(Dipirona) oral en Polonia”, publicado en el año 2004. Con el 

uso de 112.300.094 tabletas de metamizol al año, la incidencia 

de Agranulocitosis y Anemia Aplástica fue de 0,25 casos por 

1 millón de personas/día de tratamiento, incidencia estimada 

incluso más baja que para otros fármacos (10). 

Respecto a la utilidad de metamizol en el dolor oncológico hay 

publicaciones aisladas muy entusiastas en relación a su eficacia, 

de autores alemanes y latinoamericanos (11). 

2. Opioides: disponibilidad y acceso
Definición: sustancias naturales o sintéticas que son agonistas 

de los receptores especificos del sistema nervioso central (SNC), 

que bloquean la propagacion de la señal nociceptiva, frenan los 

mecanismos facilitadores y disminuyen la percepción consciente 

del dolor, la disnea y otras formas de disconfort. La utilidad de 

todos los opioides ha sido validada en múltiples estudios en 

población oncológica con un alto nivel de evidencia, como lo 

destacan  las distintas guías clinicas (13).
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Los opioides son la piedra angular del manejo del dolor por 

cáncer. Las cifras de consumo de morfina o sus equivalentes, 

son un indicador oficial de la OMS  del nivel de control de dolor 

por cáncer y de los cuidados paliativos.

Se refleja la gran inequidad entre el mundo desarrollado y los 

países pobres, en que 92% de la morfina en el mundo la consume 

el 17% de la población (Estados unidos, Canadá, Alemania, Austria, 

Francia, reino unido y Australia), mientras que el 8% de la morfina 

la usa el 83% del resto de los países de acuerdo a cifras de la Jun-

ta Internacional para la Fiscalización de Estupefacientes (JIFE) (12).

Nuestro país exhibe cifras mejores que la mayoría de los países 

latinoamericanos, pero aún estamos muy  lejos de los países 

desarrollados en este indicador. 

Tipos de opioides, vías de administración, efectos adversos

Se clasifican en opioides débiles, recomendados para el peldaño 

dos de la Escalera Analgésica  o  dolor moderado  (tramadol 

y codeína); y los opioides potentes  en el peldaño tres para 

el dolor severo (morfina, metadona, oxicodona, buprenorfina, 

fentanyl y tapentadol) Tabla 1. 

Las rutas de administración son: vía oral, subcutánea, endove-

nosa, transdérmica e intratecal, dependiendo de las necesidades 

del paciente y del tipo de opioide, como de las características 

de hidro o liposolubilidad, peso molecular y farmacocinética, lo 

que permite su administracion oral, subcutánea, endovenosa 

y transdérmica.  Presentaciones en Chile de las formas orales 

en Tablas 2 y 3. 

Los efectos adversos de los opioides incluyen: náuseas, vómitos, 

somnolencia, sedación, depresión respiratoria, constipación, 

retención urinaria y trastornos cognitivos.  

Para la mayoría de estos efectos se desarrolla tolerancia y 

existen estrategias terapéuticas validadas para enfrentarlos. 

Estos síntomas no deben impedir que los pacientes tengan un 

adecuado alivio del dolor (13,14,15).

También deben tenerse presente los efectos asociados a altas dosis 

de opioides, o bien a su uso prolongado.  Estos se denominan efectos 

neurotóxicos, que son  trastornos cognitivos como delirio, alucinacio-

nes, mioclonías e hiperalgesia cutánea, entre otros. Deben tratarse 

ajustando dosis, cambiando la vía de administración o bien, rotando 

a otro opioide basándose en las tablas de equianalgesia (Tabla 4). 

Tramadol ++ + -

Codeína ++ + -

Oxicodona - ++ +

Buprenorfina - ++++ +

Morfina - - ++

Metadona - - ++

Fentanilo - - ++

Tapentadol - + ++

   DOLOR        MODERADO    MODERADO/SEVERO          SEVERO         SEVERO         SEVERO         SEVERO

Tabla 1. Elección de opioides según intensidad del dolor  Elección de opioides según intensidad del dolor 
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Tabla 3. Opioides Potentes. Presentaciones en  Chile ** Opioides Potentes. Presentaciones en  Chile ** Opioides Potentes. Presentaciones en  Chile **

* Liberación prolongada
** Se excluyen presentaciones inyectables 

Oxicodona *                          Oxicodona *                          Cápsulas 10/20 mg10/20 mg

Morfina oral Jarabe                                               Jarabe                                               Jarabe                                               10 mg/cc    

Gotas 10 mg/8 gotas

Morfina oral * Cápsulas 10 – 30 – 60 mg

Metadona Tabletas / ampollasTabletas / ampollas 10 mg

Fentanilo Transdérmico ParchesParches 25 µ/hr

50 µ/hr

Buprenorfina Transdérmica Parches 35 µ/hr                   

70 µ/hr

Tapentadol Tabletas  50-    50 *   – 100  *  

Tabla 2. Opiodes débiles orales  -  presentaciones en Chile 

Gotas 1 cc/50 mg -1 cc/100mg

Cápsulas 50 -100 mg

TRAMADOL Liberación prolongada (Tramal Long)Liberación prolongada (Tramal Long) 100-150-200 mg

Asociado a paracetamolAsociado a paracetamol 37,5 – 325 mg

Dosis MáximaDosis MáximaDosis Máxima 400 mg / día

Gotas 1 cc/60 mg

Asociado a paracetamolAsociado a paracetamol 15/500 mg

CODEÍNA 30/500 mg30/500 mg

60/500 mg60/500 mg

Dósis máximaDósis máxima 360 mg/día360 mg/día
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Progresos en la disponibilidad de opioides

• un gran avance ha sido la disponibilidad de formas orales 

de liberación prolongada, que permiten mantener niveles 

plasmáticos más estables, impidiendo los “picos y valles” 

de las formas de liberación inmediata. Estas formas (long) 

existen para morfina, tramadol, oxicodona y tapentadol.  

• Asociaciones de paracetamol 325 mg con tramadol 37,5 mg, 

fueron diseñadas después de estudios farmacodinámicos 

que mostraron la potenciación de los efectos analgésicos 

de cada componente por separado: 1,5 veces la eficacia del 

paracetamol solo y casi 4 veces más la del tramadol solo. 

Los estudios clínicos de esta asociación han sido hechos 

en dolor agudo post operatorio, dolor lumbar crónico y 

otros cuadros reumatológicos, pero su uso se ha extendido 

ampliamente a la población oncológica (16).  

• La disponibilidad de las fórmulas transdérmicas permitió 

que opioides altamente liposolubles se absorban por la piel 

(fentanilo y buprenorfina). Evitar la vía oral puede ser be-

neficioso en algunos pacientes, también se evita el efecto 

metabólico del primer paso hepático, un menor riesgo de 

acumulación de metabolitos neurotóxicos, mayor seguridad 

en relación al riesgo de sobredosis, menor efecto consti-

pante y beneficios en algunos tipos de dolor neuropático. 

En pacientes con insuficiencia renal o diálisis, el beneficio 

de buprenorfina transdérmica está  reportado (17,18,19).

El manejo del dolor incidental o irruptivo sigue siendo un pro-

blema que muchas veces no es cubierto por la medicación 

analgésica por horario. Se han desarrollado preparados de 

fentanilo (altamente liposoluble) para administración nasal 

o transmucosa oral que logra una rápida absorción y efecto 

analgésico de corta duración para estas situaciones (20 -21). No 

está disponible aún en Chile.

La síntesis de nuevos opioides que sean potentes y bien tole-

rados en cuanto a efectos adversos se ha logrado con molé-

culas que combinen un agonismo opioide  con una inhibición 

de recaptación de noradrenalina (Tapentadol) que, aunque su 

mecanismo de acción recuerda al tramadol,  es mucho más 

potente. 

Los estudios disponibles hasta ahora en pacientes oncológicos, 

muestran beneficios en dolor mixto somático y neuropático, 

eficacia no inferior a oxicodona o morfina, con mejor tolerabili-

Tabla 4. Equivalencia entre opioides

Adaptado de Torres-Morera LM. Rev Soc Española Dolor 2011;18(5)283-90.Adaptado de Torres-Morera LM. Rev Soc Española Dolor 2011;18(5)283-90.Adaptado de Torres-Morera LM. Rev Soc Española Dolor 2011;18(5)283-90.

Morfina oral (mg/d) 40 mg/d 80 mg/d 120 mg/d 160 mg/d

Oxicodona oral (mg/d) 20 mg/d 40 mg/d 60 mg/d 80 mg/d

Oxicodona/Naloxona oral (mg/d) 20/10 mg/d20/10 mg/d 40/20 mg/d40/20 mg/d 60/30 mg/d 80/40 mg/d

Tramadol oral  (mg/d) 200 mg/d200 mg/d 400 mg/d ------ ------

Hidromorfona oral (mg/d) 4 mg/d4 mg/d 8 mg/d8 mg/d ------ 16 mg/d

Fentanilo transdérmico (µ/h) 12 µ/h12 µ/h 25 µ/h25 µ/h 50 µ/h 75 µ/h

Buprenorfina transdérmica (µ/h) ------------ 35 µ/h35 µ/h 52,5 µ/h 70 µ/h

Tapentadol oral (mg/d) 100 mg/d 200 mg/d200 mg/d 300 mg/d300 mg/d 400 mg/d
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dad, por ejemplo náuseas, constipación o discontinuación (22,23). 

También ya existen desde hace varios años opioides como la 

oxicodona en asociación con naloxona (un antagonista mu) en 

formas de liberación sostenida, por vía oral, que  son  poten-

tes analgésicos, pero con menor incidencia de constipación, 

lo que es muy valorado por los pacientes (24). No disponibles 

aún en Chile.

3.- Situaciones clínicas específica

3.1 Dolor Neuropático  (DN)

Definido tradicionalmente como un dolor iniciado o causado por 

un daño en el sistema  nervioso  central o periférico, es un tipo 

de dolor que se presenta con alguna frecuencia en pacientes 

oncológicos.

La prevalencia de DN se estima en un 33% de los pacientes con 

dolor oncológico, según datos de un estudio realizado en un 

universo de más de 8000  pacientes atendidos en 45 unidades 

de dolor en España (25).

Dentro del grupo de pacientes oncológicos, en aproximadamente 

un 80% de ellos se consigna polineuropatías periféricas 

relacionadas con la quimioterapia. Otras causas de DN son 

las post quirúrgicas (mastectomía, toracotomía, amputación), 

plexopatías post radioterapia y neuralgia post herpética.

Progresos en el diagnóstico se han logrado con la utilización 

del  test DN4. Simple, de rápida aplicación en la evaluación del 

paciente y validado internacionalmente (26). Hay suficiente ex-

periencia y evidencia de la utilidad de coadyuvantes como los 

antidepresivos tricíclicos (amitriptilina/desipramina) y diversos 

anticonvulsivantes gabapentinoides (gabapentina, pregabalina) 

en el dolor neuropático(27). Estos fármacos  coadyuvantes se han 

incorporado a  los protocolos de manejo habitual.

También los anestésicos locales como la lidocaína endovenosa 

están siendo útiles  en el manejo de crisis muy agudas de DN 

en ambientes intrahospitalarios (28).

3.2 Dolor por metástasis óseas

Todos los pacientes con metástasis óseas dolorosas deben ser 

evaluados para acceder al beneficio analgésico de la radiotera-

pia paliativa que está  descrito como del 60-80%, con distintas 

modalidades de radioterapia.

Otras terapias como los bifosfonatos (ac. zoledrónico, pamidro-

nato, etc.), inhibidores de la actividad osteoclástica, son parte de 

la terapia estándar para tratar el dolor, las crisis de hipercalcemia 

y prevenir eventos óseos en algunos cánceres, como mieloma, 

cáncer de mama y próstata. Su uso endovenoso requiere una 

adecuada protección renal (32).

Más recientemente se está utilizando el Denosumab, anticuerpo 

monoclonal de uso subcutáneo, que ha demostrado en algunos 

estudios ventajas en relación a los bifosfonatos en cuanto a 

retardar la aparición del primer evento óseo, disminuir el dolor 

y el requerimiento de analgésicos especialmente en metástasis 

por cáncer de mama y próstata (33). Ambos tipos de fármacos 

pueden asociarse a osteonecrosis de mandíbula, por lo que 

deben ser usados después de asegurarse un adecuado estado 

de salud dental.

Conclusiones
 

• Múltiples métodos y fármacos se han ido perfeccionando 

en los últimos 30 años para el control del dolor por cáncer, 

el que desafortunadamente acompaña con frecuencia a 

nuestros pacientes. 

• El adecuado diagnóstico, evaluación, registro precoz, con-

siderar factores asociados y uso racional de las  nuevas 

terapias de que disponemos, puede lograr aliviar este 

síntoma. 

• El dolor no es aislado y forma parte de un conjunto de sín-

tomas que deben enfrentarse en el marco de una atención 

integral de todos  los aspectos que afectan el  paciente  

con cáncer. 
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Introducción
Datos emanados de las estadísticas del Ministerio de Salud de 

Chile (mINSAL) del año 2004, en pleno auge del Programa de 

Cuidados Paliativos ministerial, describen que en Chile, aproxi-

madamente un 70% de los pacientes que cursan un cáncer 

experimentan dolor, de intensidad moderada a severa un 30%. 

En el estadio terminal un 6% sufre dolor intenso. Estudios inter-

nacionales en población de cáncer ginecológico sugieren que 

más del 50% de las pacientes son sub tratadas y un 10% del 

total sufre un dolor de difícil manejo con terapias analgésicas 

convencionales al momento de fallecer.

En pacientes que sufren dolor por cáncer, existen varias presen-

taciones anatómicas que hacen elegible un manejo interven-

cional para el alivio del dolor, en especial cuando las secuelas 

de una denervación son imperceptibles o mínimas, evitándose 

de este modo tener que sobrellevar los efectos colaterales de 

una terapia basada en opioides o antiinflamatorios. A modo de 

ejemplo, trataremos algunos aspectos relevantes en el manejo 

del dolor visceral abdominal.

En casos de dolor visceral, el impulso nervioso suele ser transpor-

tado por fibras que utilizan la vía simpática para alcanzar el neu-

roeje. Las aferencias ascienden hasta los núcleos ventrales del 

tálamo, el cual envía eferencias a la corteza, núcleos de la base 

y al sistema límbico. El dolor visceral se diferencia del somático, 

por responder en menor grado a la terapia analgésica habitual.

Los opiáceos producen alivio breve o parcial del dolor, utilizándose 

altas dosis acompañadas de  frecuentes efectos colaterales. una 

interrupción de la vía de transmisión del dolor visceral se traduce en:

• Mejor alivio del dolor.

• Disminución de requerimiento de opiáceos y sus efectos 

colaterales.

• En grupos de pacientes con dolor visceral por cáncer de 

páncreas, se  describió aumento de la sobrevida en com-

paración a los pacientes tratados con opiáceos.(1) 

La denervación celíaca alivia el dolor visceral originado en: hí-

gado y vía biliar, estómago, páncreas, intestino delgado, colon 
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ascendente y transverso.  Para el alivio del dolor del colon des-

cendente, sigmoides y órganos pélvicos, es necesario intervenir 

el plexo hipogástrico y el ganglio de Walter.

Manejo intervencional
Esto contempla  procedimientos realizados en múltiples regio-

nes corporales, mediante la inyección de  diferentes fármacos o 

la emisión de ondas físicas que buscan interrumpir la conducción 

nerviosa,  relajar músculos contracturados o  administrar fár-

macos en diferentes compartimentos, buscando obtener mayor 

efecto analgésico. 

Los nervios expuestos al alcohol sufren un proceso de dege-

neración Walleriana con conservación de la membrana basal, 

lo que permite la recuperación del nervio al cabo de algunas 

semanas a meses. La duración del bloqueo de conducción de-

pende en parte de la concentración y del tipo de alcohol  que 

se utiliza, durante la cual se interrumpe la percepción dolorosa.

Los músculos contracturados que al comprimir nervios perforan-

tes generan dolor localizado o irradiado, pueden ser relajados 

por periodos prolongados mediante la inyección de bupivacaina 

0,5% o botox en los puntos denominados gatillo, aliviando un 

dolor que suele ser refractario al uso de opioides.

Denervación prolongada puede obtenerse mediante la lesión 

neural o de los ganglios de raíces dorsales mediante radiofre-

cuencia. La administración de opioides puede ser más efectiva y 

potente si se libera la droga directamente en neuroeje, median-

te catéteres implantados en espacio peridural o sub aracnoideo.

Elección de los pacientes a intervenir
Los procedimientos simples, tales como inyecciones corticoidales 

o de anestésicos locales en tejidos inflamatorios o músculos 

contracturados, permiten alivio rápido, efectivo y seguro de 

dolores que suelen ser refractarios al empleo de opioides y que 

requerirían uso prolongado de antiinflamatorios no esteroidales 

(AINEs), por lo que estas intervenciones se realizan cada vez 

que se presenta la oportunidad.

En lo que respecta a las denervaciones esplácnicas o de plexo 

celíaco, los mejores resultados se obtienen en  pacientes que 

sufren alguna neoplasia de los órganos de la mitad superior 

del abdomen, por ejemplo un cáncer de páncreas. El dolor se 

presenta como una dorsalgia baja que con el transcurso del 

tiempo termina circundando el hemi abdomen superior.

Especialmente se benefician aquellos pacientes que no cuentan 

con un entorno que permita un manejo farmacológico seguro, 

en los cuales la red que brinda cuidados domiciliarios sea más 

precaria y también aquellos que no toleran los efectos colate-

rales de las terapias farmacológicas.

Es aconsejable realizar los procedimientos cuando la expectativa 

de vida supere dos o tres meses. Realizar una intervención en 

pacientes inmediatamente terminales no tiene sentido, salvo 

que no esté siendo posible aliviar el dolor de otra forma. 

En Clínica Alemana este procedimiento se realiza por abordaje 

paramediano posterior bajo radioscopia, por vía anterior con 

ayuda de TAC o endosonografía, la decisión de la técnica depen-

de de la experiencia del operador, las características anatómicas 

del tumor y puntos de reparo anatómicos adyacentes.

Las neurolisis o neuroablasiones químicas o mediante radiofre-

cuencia, suelen ser bastante efectivas para tratar dolor de re-

poso o incidental (desencadenados por movimientos), se puede 

lesionar un nervio en su trayecto, a nivel de ganglios sensitivos 

de las raíces nerviosas o a nivel medular. El problema es la con-

siguiente pérdida de sensibilidad en áreas no deseadas y de la 

motricidad en grado variable, esto último en función del grado 

de lesión alcanzado y el tipo de nervio del que se trata, por esto 

la selección del paciente y procedimiento pasa por un juicioso 

balance de lo que se espera ganar, de lo que se perderá y lo ya 

perdido debido al cáncer, además de las condiciones proyecta-

das en un escenario de incremento de los fármacos analgésicos.

Los pacientes que tratan su dolor mediante dosis elevadas de 

analgésicos, con muchos efectos colaterales indeseables y ade-
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más una extensión de enfermedad que genera dolor a distintos 

niveles, pueden beneficiarse mediante la instalación de dispositi-

vos que liberen opioides u otros analgésicos en compartimentos 

sub aracnoideo o epidural, dispositivos de reservorio sub cutá-

neos o bombas de liberación continua de analgésicos, algunas 

de estas programables. El analgésico liberado en el SNC alcanza 

potencia muy superior a la obtenida mediante administración EV.

Beneficios del manejo intervencional
Si bien en los procedimientos intervencionales existen riesgos 

inherentes a la técnica, hay que poner en la balanza los bene-

ficios que presentan. Por ejemplo, aliviar un dolor refractario a 

tratamiento farmacológico o mejorar la calidad de vida cuando los 

efectos colaterales de los medicamentos administrados afectan 

su movilidad y capacidades cognitivas, entre otras. Existen, sin 

embargo, varios grupos de pacientes en los cuales un manejo 

intervencional temprano sería deseable.

Para aclarar este punto es necesario comparar el manejo farmaco-

lógico basado en opioides con el de la alcoholización. Dos estudios 

de estas características fueron ejecutados por el grupo de Lillemoe 

en Johns Hopkins (el primero en 1993)(1,4), en pacientes con cáncer de 

páncreas.  Encontraron en los pacientes que cursaban con dolor, que 

la alcoholización del plexo celíaco se traducía en mejor calidad de vida, 

mejor analgesia y en aumento de la sobrevida extra hospitalaria (has-

ta tres veces más prolongada), que el grupo de pacientes con dolor 

que fue tratado con morfina y bloqueo con placebo (solución salina). 

Es altamente probable que los resultados se debiesen a un mejor 

control del dolor, menor dosis de opioides y una mejor calidad de vida.

En pacientes con metástasis óseas localizadas, por ejemplo frac-

turas patológicas costales, de escápula, fractura de cadera no 

quirúrgica y varios otros, una denervación selectiva puede pro-

porcionar alivio prolongado del dolor que sería imposible obtener 

con solo opioides en altas dosis.

Complicaciones de los procedimientos analgésicos
A todos los procedimientos intervencionales, son inherentes: in-

fecciones, hematomas, hemorragias, daño orgánico por inyección 

inadvertida del agente neurolítico, lesiones de órgano por punción 

directa, efectos sistémicos por inyecciones intra arteriales o ve-

nosas, lesiones de nervios adyacentes al que se busca bloquear.

Esto hace que la elección del paciente deba ser cuidadosa, el 

procedimiento ejecutado por un operador capacitado, y se debe 

contar con el instrumental y los medios de apoyo adecuados, 

según la preferencia del operador para cada caso en cuestión: 

ecógrafo, radioscopia o TAC. Dependiendo de la vía de abordaje 

y de la complicación que se pretende alejar, cada uno de estos 

medios de apoyo ofrece ventajas comparativas sobre los demás.

Los dispositivos implantables para uso epidural o sub aracnoi-

deo requieren titulación muy cuidadosa de fármacos, porque se 

puede alcanzar efectos tóxicos con mayor facilidad que cuando 

se administran por vía enteral o EV, además el riesgo de infec-

ción epidural o meníngea está siempre presente. Esto disminuye 

en las bombas con reservorio que deben ser purgadas menos 

frecuentemente que los reservorios de inyección diaria.

Complicaciones del bloqueo esplácnico
Las complicaciones menores son frecuentes  y corresponden a 

los efectos no analgésicos del bloqueo simpático o al desbalance 

que se produce con acción parasimpática. 

• Hipotensión. Ocurre en el 30% a 60% de los pacientes, es 

más severa en hipertensos, deshidratados o hipovolémicos. 

• Aumento de la motilidad intestinal. Por aumento relativo 

del tono parasimpático en comparación con el simpático, 

la diarrea se presenta con escasa frecuencia.

• Dolor. Algunos pacientes refieren lumbago transitorio, loca-

lizado en el área cercana a los sitios de punción, que rara 

vez excede las 48 horas.

• Efectos sistémicos del alcohol. Los niveles plasmáticos des-

pués de inyectar 20 ml de alcohol absoluto (etanol), oscilan 

entre 21 y 39 mg/dLlo que no se traduce en toxicidad, pero 

sí pueden aparecer síntomas de embriaguez.

El resto de las complicaciones son misceláneas, ocasionadas por 

percances en la ejecución del procedimiento. Los accidentes van 
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desde la punción dural sin compromiso neurológico (0.006%), 

hasta la inyección intra psoas con paresia femoral, inyección en 

arteria de Adamkiewicz con paraplejia (1 en 760 casos), inyección 

de alcohol en el riñón, neumotórax, irritación diafragmática, 

lesión de páncreas, abscesos, peritonitis, disección de la pared 

aórtica, entre otras.

La mayoría de las complicaciones disminuyen con una buena 

técnica de ejecución (operador entrenado) y con una buena elec-

ción de imágenes de apoyo (no existe en la actualidad consenso 

entre utilizar TAC o radioscopia continua). La complicación más 

temida es la paraplejia por espasmo o inyección del medio en 

la arteria de Adamkiewicz, y este accidente que ocurre entre 

1/760 a 1% de los casos no cuenta con estudios que permitan 

identificar factores desencadenantes y cómo prevenirlo. (5) 
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Introducción
La Asociación Internacional para el Estudio del Dolor (IASP), 

describe el dolor como una experiencia subjetiva, sensorial y 

emocional desagradable, con un daño tisular potencial o ac-

tual o descrito en términos del mismo (1). Esta es una expe-

riencia perceptiva compleja, que no puede ser reducida sólo 

a procesos fisiológicos, sino que también cognitivos, afectivos 

y sociales(2). En salud, esto permite caracterizar el dolor como 

una enfermedad con entidad propia, que requiere de interven-

ciones específicas para su tratamiento y control. De ahí radica 

la importancia de hacer una valoración detallada, en el ámbito 

médico y psicológico, para lograr una adecuada intervención en 

el paciente oncológico con dolor (3).

El diagnóstico de cáncer constituye una experiencia extrema-

damente estresante y supone una carga enorme de angustia 

y sufrimiento, por lo que se puede esperar un mayor impacto 

inicial del dolor en el paciente oncológico que en el que sufre 

otras patologías (4). La valoración que el paciente hace de su 

dolor va a influir en su estado emocional y por tanto en los 

niveles de ansiedad y depresión. Esto demuestra que puede 

adoptar un rol activo o pasivo y/o de indefensión frente al sín-

toma (5). Estos procesos no son por azar y se pueden analizar 

identificando características comportamentales y cognitivas es-

pecíficas. Los factores psicológicos que más se observan dentro 

de la literatura, y que juegan un rol importante en el alivio del 

dolor oncológico, son: locus de control interno/externo, distrés 

psicológico, estrategias de afrontamiento, ansiedad y depresión, 

y apoyo social.

Factores psicológicos protectores y de riesgo 

Locus de control interno v/s externo

Rotter empleó el constructo de locus de control para hacer re-

ferencia a las diferencias individuales en el proceso de apren-

dizaje (6). Se entiende por locus de control interno el proceso 

cognitivo que hay detrás de aquella persona que considera 

que tiene control sobre su vida y que modula correctamente 

sus emociones a través de sus pensamientos, mientras que 

el locus de control externo se asocia a la afirmación de que 
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la vida se encuentra controlada principalmente por factores 

externos como el azar, la suerte o acciones de terceros (4). Esta 

última percepción tiene como consecuencia una sensación de 

vulnerabilidad y baja percepción de control de la vida, ya que 

no es posible adelantarse a los eventos y tener una idea de si 

un día determinado será “bueno o malo”. Lo mismo sucede con 

el dolor, el paciente vive su día a día percibiendo la manifes-

tación del dolor como una ruleta rusa que le impide llevar una 

vida normal y proyectarse en el futuro tanto inmediato como a 

largo plazo. Otro ejemplo de cómo este factor altera el manejo 

del dolor es cuando los pacientes manifiestan una atribución 

fatalista sobre el control de su dolor. Estudios demuestran que 

estos sujetos obtienen puntuaciones más elevadas en dolor, 

menor capacidad para emplear estrategias de afrontamiento 

de autocontrol y un peor ajuste psicológico (4). Afortunadamen-

te, el locus de control externo puede modificarse mediante la 

intervención oportuna y multidisciplinaria (7).

Distrés psicológico
El estrés no necesariamente afecta en forma negativa frente 

a una dificultad, de hecho puede ser lo que motiva una acción 

que favorezca la recuperación, como por ejemplo aceptar la 

enfermedad y el tratamiento, llegar a la consulta médica a 

la hora y no olvidar los medicamentos. Por eso es necesario 

definir distrés. Podríamos hacerlo como el estrés desadapta-

tivo y desagradable, como un estrés que ocasiona un exceso 

de esfuerzo en relación a la carga. La enfermedad oncoló-

gica altera todos los aspectos de la vida diaria, incluidas la 

familia, el trabajo, las finanzas y las amistades, por lo que no 

debería sorprender que el dolor sea un factor más que puede 

llevar a una persona a vivir el todo como una avalancha de 

dificultades (10). 

Altos niveles de distrés se relacionan con elevados niveles 

de dolor, hallándose diferencias significativas entre pacientes 

oncológicos con y sin dolor a este respecto (3). Los pacien-

tes oncológicos con mayores niveles de malestar psicológico 

requieren más servicios médicos, dudan más a la hora de 

tomar decisiones, tienen mayor dificultad para adherir a los 

tratamientos, y están menos satisfechos con el trabajo de sus 

médicos tratantes. Asimismo, presentan peor adaptación a 

la enfermedad, calidad de vida deficitaria e incluso una me-

nor esperanza de vida (11). Todo esto indica que es necesario 

considerar este factor para poder abordarlo lo antes posible, 

considerando que la enfermedad oncológica y el manejo de 

sus síntomas, incluidos el dolor, es un proceso que puede 

durar varios meses o años y que vivirlo en distrés puede 

transformarlo en algo disruptivo y muy difícil de soportar 

para el paciente.

Valoración cognitiva y estrategias de afrontamiento
Las estrategias de afrontamiento son formas de mediar la emo-

ción. Para que un evento sea estresante, primero debe pasar 

por una valoración cognitiva personal. La estimulación nocio-

ceptiva u otra experiencia de dolor no puede ser considerada 

a priori como un estresor, salvo que el individuo la valore como 

tal (3, 5). Esto explica por qué algunas personas temen a ciertos 

estímulos y otras no. Algo que para una persona es inaceptable, 

puede ser atractivo para otra. Por ello los resultados empíricos 

apuntan hacia el efecto modulador que ejercen ciertas estra-

tegias de afrontamiento entre las variables de personalidad y 

la intensidad de dolor percibido (12).

Pese a que son pocos los estudios, se ha encontrado una rela-

ción entre el empleo de estrategias de afrontamiento activas 

y una mejor adaptación al dolor crónico oncológico (3). En el 

abordaje multidisciplinario es fundamental que el paciente se 

sienta capaz de afrontar de forma efectiva su dolor, mejorando 

con ello su calidad de vida (5). Entre estas estrategias se en-

cuentran: 1) El apoyo en la espiritualidad independiente si se 

tiene religión o no, 2) La catarsis, hablar de su dolor con otros 

y darse el espacio de expresar cómo viven esta experiencia, 

3) La distracción, intentar focalizar su atención en estímulos 

placenteros, 4) El autocontrol a través de los pensamientos, 5) 

La búsqueda de información y 6) La autoafirmación o “pensar 

positivo” en relación a sí mismos (5). Es importante destacar que 

cuando se habla de espiritualidad se refiere a una interacción 

proactiva con ella y no recurrir a la esperanza pasiva.
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Las estrategias más comunes de afrontamiento potencial-

mente desadaptativas en relación con el dolor son el reposo, 

una postura pasiva, una mayor atención sobre el dolor, el 

catastrofismo o el pensamiento desiderativo (9). Este último 

tiene relación con la convicción irracional de que el deseo más 

profundo de la persona se va a cumplir, por ejemplo, que el 

dolor se va acabar tajantemente o de forma milagrosa. Esta 

estrategia disfuncional de afrontamiento predispone al pacien-

te a tener expectativas irrealistas y por ende sentimientos de 

impotencia y desilusión permanentes.

Ansiedad y depresión
Estudios concluyen que la prevalencia de la depresión, ansiedad 

y afectación emocional general es más elevada en aquellos 

pacientes que manifiestan un dolor más intenso (8). Cuando nos 

referimos a este punto aparece la idea de “círculos viciosos del 

dolor”, ya que se puede apreciar la asociación negativa entre el 

estado de salud con la sintomatología de ansiedad, depresión y 

la intensidad del dolor. Cuando se logra una adecuada analgesia, 

también disminuyen los niveles de ansi    edad y depresión y 

a su vez mejoran aspectos del estado de salud del individuo. 

Esto se explica por la limitación que significa el dolor en las 

actividades cotidianas y que lleva a la percepción de “mayores 

pérdidas” y un peor estado de salud general y mental (13).

Contrario a lo que se cree, la mayor prevalencia de sintomato-

logía emocional no puede atribuirse a las características psico-

patológicas previas de los sujetos. En un estudio de Spiegel et 

al. el índice de trastornos depresivos previos a la aparición del 

dolor fue mayor en el grupo de pacientes con intensidad baja 

de dolor (8), lo cual nos hace ver que un trastorno del ánimo que 

ocurrió en el pasado no va a influir necesariamente en el futuro. 

En cuanto a los diagnósticos con criterio DSM iV, la población de 

pacientes dolorosos oncológicos son, en su mayoría, personas 

que atraviesan un trastorno adaptativo (11).

Apoyo social
Otro factor predictor de éxito, tanto en el tratamiento on-

cológico general como en el manejo del dolor crónico, es el 

contar con redes de apoyo. El apoyo social hace referencia a 

los comportamientos de solidaridad que vienen de distintas 

personas, ya sea del equipo de salud, la familia, los amigos o 

cualquier persona que esté en una postura de brindar ayu-

da(14). Dentro de las funciones de este factor están el apoyo 

emocional, material y de información. El apoyo emocional hace 

referencia a tener alguien con quien hablar, lo que fomenta 

sentimientos de bienestar, sensación de estima y respeto. 

Este apoyo fomenta la salud y el bienestar. Estos factores 

están estrechamente relacionados con el alivio del dolor (15). 

Por otra parte, al no contar con redes de apoyo, las personas 

perciben el dolor como algo que tiene mayores consecuencias, 

sus niveles de ansiedad aumentan y se torna más difícil la 

efectividad de las estrategias de adaptación (3).

Conclusión
Es importante que el paciente mantenga un papel activo 

ante su dolor, de forma que su estado de indefensión ante 

el mismo, pase a una situación de soluciones aprendidas que 

permitan valorar su dolor como un desafío. Los profesionales 

de la salud que conforman un equipo multidisciplinario en el 

manejo del dolor crónico del paciente oncológico deben estar 

atentos a los factores psicológicos protectores, de manera 

de reforzarlos e  incentivarlos en la interacción cotidiana 

con el paciente. un ejemplo claro de eso es que el equipo de 

salud es parte esencial del apoyo social con el que cuentan 

sus pacientes. Por otra parte, también deben estar aten-

tos a aquellos factores de riesgo con el objetivo de poder 

manejarlos y hacer las derivaciones correspondientes con 

anticipación y precisión.

La derivación a evaluación y tratamiento psicológico en el ma-

nejo del dolor del paciente oncológico, es algo que abarca más 

allá del abordaje en casos severos o en fin de vida. un trabajo 

psicoterapéutico es una instancia que permite al paciente am-

pliar su forma de pensar/sentir y conocer nuevas formas de 

intervenir positivamente en su tratamiento de modo de prever 

un mejor alivio del dolor y mejor calidad de vida durante todo 

el tratamiento.
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Trabajar el programa de cuidados integrales, oncología y fin de 

vida en Clínica Alemana supone un permanente esfuerzo por ir 

actualizando los conocimientos y estar abiertos a nuevas formas 

de pensar y hacer medicina. Y parte de ese desafío es siempre 

apelar a la relación terapéutica, la humanidad y la empatía con 

nuestros pacientes.

Calidad de vida es más que la ausencia de dolor. Es un estado 

de bienestar, es sentirse apoyado por un equipo profesional. En 

la consulta, el médico especialista no abarca sólo el manejo del 

dolor, sino que también revisa las necesidades y expectativas 

del paciente y frente a esto comienza a construir un plan de 

acción. La idea no es dar una alternativa, sino varias, con dife-

rentes costos y beneficios, de modo de encontrar aquella que 

se acomoda más a la realidad de cada paciente.

En el quehacer cotidiano el equipo multidisciplinario se esfuerza 

por entender que hay múltiples soluciones que se adaptan a 

diferentes pacientes, sólo desde esa perspectiva se abre una 

real posibilidad de contribuir a la calidad de vida de las personas. 

Desde nuestra experiencia, podemos decir que cuando nos sen-

timos entrampados en lo meramente técnico, lo importante es 

apelar a lo experiencial y al sentido común, y con eso logramos 

hacer una medicina integral y por sobre todo humana.

Introducción
Cuando nos situamos en el contexto de la salud y el trabajo 

con personas, el concepto de calidad de vida es un factor que 

siempre nos planteamos y consideramos al momento de tomar 

decisiones o de ofrecer un esquema de tratamiento. Lo hacemos 

en forma automática, es casi un sinónimo de la práctica médica 

cotidiana y del sentido común cuando se busca el beneficio 

para el paciente.

La intención de este texto es profundizar más acerca de esta 

aspiración hacia nuestros pacientes, que nos obliga a mirar 

las ciencias médicas desde una perspectiva humana, empática 

y multifactorial. Porque calidad de vida es un concepto que 

va ligado a la salud, son inseparables. Según Patrick y Erick-

son (1993), la evaluación de calidad de vida en el ámbito de la 
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salud representa el impacto que una enfermedad y su conse-

cuente tratamiento tienen sobre la percepción del paciente de 

su bienestar. La calidad de vida contempla varias dimensiones 

que son biológicas, funcionales, espirituales, económicas, entre 

otras. Todas ellas con capacidad de impactar unas a otras.

Y frente a esta definición se nos abre un mundo. Es un concepto 

muy amplio, depende de muchos factores internos y externos. Es 

personal: lo que es aceptable o bueno para unos, no lo es para 

otros. Necesariamente debe ser adjetivado, es malo, bueno o so-

lamente aceptable. Es dinámico, porque se modifica en respuesta 

a determinantes internos y externos. Es un estado subjetivo 

susceptible de ser mensurado objetivamente en cuanto existe 

un estado “ basal “que empleamos como punto de comparación 

para calificar el momento presente, de este modo somos capaces 

de juzgar si nuestro estado ha mejorado o empeorado.

Esto hace ver que los seres humanos tendemos a compararnos 

no solamente con otras personas, sino que con nosotros mis-

mos en el pasado o futuro. Las patologías oncológicas llevan a 

la persona a percibir una brecha entre ambos estados que se 

manifiesta más brusca y evidentemente que en condiciones 

normales de envejecimiento, por ejemplo.

El juicio respecto al grado de detrimento o incremento de lo 

que llamamos calidad de vida, está también afecto a las ex-

pectativas que nos hacemos respecto de la misma, mientras 

más exigentes o irreales, más difícil se hará alcanzar los están-

dares que nos satisfagan, y por tanto, mayor será el grado de 

frustración que acompañará al proceso de declinación que se 

experimenta en el curso de una enfermedad.

Esto tiene estrecha relación con la percepción de “pérdidas”. 

A mayor la percepción de pérdida de autonomía, desempeño, 

aspectos estéticos, etc., mayor será la percepción de deterio-

ro de la calidad de vida, porque se amplía la brecha entre las 

expectativas de un sujeto en un momento determinado de su 

vida y su situación real y tangible al momento de consultar.

Los síntomas que se experimentan durante el curso de una enfer-

medad, pueden en ocasiones afectar la calidad de vida en ambos 

sentidos, dependiendo de la intensidad de los mismos y de la 

valoración que se les confiera. Por ejemplo un paciente que expe-

rimenta un dolor controlado, puede hacer uso de este y sublimarlo, 

fenómeno que tiene un impacto positivo en la esfera espiritual, 

sin embargo, el mismo síntoma si alcanza la intensidad suficiente 

es capaz de impedir todo intento de sublimación y acaba con los 

atributos que permiten afrontar el proceso dignamente.

Por otro lado, el efecto de las terapias que pretenden aliviar 

síntomas en ocasiones tiene un impacto en la calidad de vida 

sin disminuir la intensidad resultante del síntoma en cuestión. 

Por ejemplo un enfermo que sufre un dolor moderado (valorado 

como 5/10 en la escala de intensidad), mientras se encuentra 

postrado en cama es sometido a terapia analgésica, hasta re-

ducir el dolor a intensidad leve (2/10 en escala de síntomas). En 

estas condiciones el paciente comienza a caminar, con lo que la 

intensidad sube nuevamente a 5/10. Nótese que el dolor persis-

te en niveles de moderado, sin embargo el poder desplazarse 

le permite realizar muchas actividades que antes le eran im-

posibles. Esta situación debería ser percibida como una mejoría 

en la calidad de vida, sin embargo, por desgracia, la mayoría 

de las veces esto no ocurre porque la percepción humana es 

más compleja que la simple valoración de las intensidades de 

dolor. El problema radica en la formulación de expectativas que 

aspiran a la desaparición del proceso responsable del deterioro 

que se experimenta, o al restablecimiento de funciones imposi-

bles de alcanzar en el marco de la enfermedad que se padece.

Otro problema frecuente en lo que respecta a calidad de vida y 

los intentos por mejorarla, es el de los efectos colaterales de las 

diferentes terapias farmacológicas o intervenciones realizadas. 

Por ejemplo, la morfina alivia el dolor pero produce constipación 

intestinal y con frecuencia náuseas, una colostomía resuelve 

una obstrucción intestinal pero el paciente debe tolerar la des-

carga anti natura. una alcoholización de nervios alivia el dolor, 

pero frecuentemente deja una parálisis motriz. Y así podríamos 

seguir dando ejemplos en los que una intervención alivia una 
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condición que afecta la calidad de vida, pero produce otra que 

también la afecta de diferente forma. El balance entre ganancias 

y pérdidas en este juego requiere una cuidadosa valoración por 

parte del tratante, del paciente y su familia, para finalmente 

concluir que se ha obtenido alguna ganancia. 

Nuevamente, cuando las expectativas no están ajustadas a 

la realidad, será imposible percibir una mejoría. La frustración 

que acompaña a la imposibilidad de aceptación o adecuación, 

contribuye en forma significativa al sufrimiento que acompaña 

a la pérdida que se experimenta y dificulta los intentos de ayuda 

del terapeuta que asiste.

Determinantes de calidad de vida
La calidad de vida en el límite de lo que consideramos acepta-

ble, depende entonces de múltiples factores biopsicosociales:

• Del grado de madurez o el nivel de individuación que el 

doliente ha alcanzado.

• Del grado de adecuación o ajuste a la realidad de las ex-

pectativas que se generan.

• Del detrimento funcional que la enfermedad y/o sus sín-

tomas determinan. 

• De la intensidad de estos síntomas.

• De la efectividad de las medidas terapéuticas en lograr la 

restitución funcional o el alivio sintomático.

• De los efectos colaterales impuestos por la terapia admi-

nistrada o ejecutada.

• De las condiciones de soporte funcional y de contención 

que el medio brinda.

• De la elaboración que permite dotar de sentido a la perdida 

que se experimenta.

• De la reserva funcional y espiritual que permita al paciente 

satisfacer necesidades metafísicas  durante el proceso de 

abandonar esta vida.

De los determinantes mencionados que influyen en la valo-

ración final respecto a la ganancia/pérdida de la “calidad de 

vida”, encontramos algunos que sólo pueden ser revertidos 

por la curación de la enfermedad. Otros dependen de factores 

externos, como son la calidad y efectividad de las medidas tera-

péuticas y  los efectos indeseables de las mismas. Esto demanda 

una propuesta juiciosa de las medidas a utilizar. También hay 

algunos que dependen de la disponibilidad de redes de apoyo 

efectivas y las medidas de contención que terceros pueden 

brindar al enfermo.

Pero probablemente los factores más importantes, los que ha-

cen una diferencia notable entre un paciente y otro, son los 

que tienen relación con la elaboración psíquica del proceso de 

enfermedad, que abarca dimensiones orgánicas, espirituales e 

intelectuales. En este punto de la ponencia, el léxico nos ayuda 

a evitar equívocos. Esto es, para lograr que se alcance un nivel 

“aceptable” de calidad de vida, es fundamental se produzca cierto 

grado de aceptación de los procesos de enfermedad por parte 

del enfermo y su entorno, armonizando con las condiciones ra-

zonables a las que se puede aspirar “dentro de lo mejor posible”.

Deseable sería que el paciente haya avanzado en su proceso de 

individuación (ver CJ. Jung) y estar procesando adecuadamen-

te su duelo anticipatorio, lo que corresponde a haber logrado 

alcanzar algún grado de madurez.

 El terapeuta no solo debe manejar adecuadamente la inten-

sidad de los síntomas debidos a la enfermedad y los efectos 

secundarios de la terapia instaurada. Es necesario identificar 

los factores que determinan una falta de adecuación entre ex-

pectativas y el nivel del ajuste alcanzado. En ocasiones una 

persecución irracional de la restitución de la calidad de vida 

puede corresponder a una defensa maníaca en el curso de un 

duelo anticipatorio mal llevado, y esto requerirá una interven-

ción psicológica adecuada del paciente y/o su entorno. Por otra 

parte, la flexibilidad cognitiva y capacidad de adaptación a los 

cambios en la historia de un individuo son predictores de un 

mejor desenlace al vivir una crisis vital importante como sería 

una enfermedad oncológica.

En este juego terapéutico, que se realiza a dos bandas, es ne-

cesario de parte del tratante o terapeuta no solo un efectivo 
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manejo de síntomas. Además se requiere la entrega de infor-

mación veraz, adecuada y respetuosa de los procesos que el 

paciente está realizando, y las esperanzas que se fomentan 

deben basarse en expectativas realistas y alcanzables.  De lo 

contrario, el engaño o la constitución de metas irreales solo 

traerán consigo la frustración y el dolor.

Cuando el desafío consiste en preservar una calidad de vida 

aceptable en pacientes de cáncer, nos parece fundamental po-

der realizar las necesarias intervenciones cuando aún existe 

algún grado de funcionalidad o de calidad que pueda ser salva-

guardado o potenciado. Para esto se aconseja la intervención 

temprana de los equipos interdisciplinarios de cuidados paliati-

vos, los que adaptan su manejo a las necesidades particulares 

y temporales que cada caso requiere.  La derivación tardía de 

pacientes en fase terminal o casi agónicos, sirve solo para evi-

tar terapias desproporcionadas o conducir a una muerte más 

confortable, pero se habrá perdido la oportunidad de obtener 

la mejor calidad de vida alcanzable.
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Introducción 
Enfrentar un diagnóstico de cáncer es una de las situaciones 

más complejas y temidas en nuestra cultura. El  impacto que 

tiene la enfermedad y su efecto en la calidad de vida  es de 

una altísima exigencia emocional para el paciente y su familia 

En la actualidad, producto de un desarrollo creciente de in-

vestigaciones, la psico-oncología ha logrado una validación al 

interior del campo de la medicina. un nuevo estándar de calidad 

en el cuidado psicosocial del paciente oncológico y su familia,  

ha  legitimado la intervención psicológica como factor decisivo 

en la acción global de la enfermedad.

El campo de acción de la psico-oncología ejercida por psiquiatras 

y psicólogos contempla,  por una parte, el apoyo en el cuidado 

clínico del paciente y familia y, por otra, facilita  respuestas a 

las demandas del equipo de salud como  manejo de habilidades 

comunicacionales y/o docencia y orientación en problemáticas 

del ámbito psicológico.

El peso de la palabra cáncer: mitos socioculturales 
A diferencia de otras enfermedades y pese a los progresos en 

el tratamiento del cáncer, la creencia cultural aún se sostiene 

en la ecuación cáncer = muerte. “Me dijeron cáncer y sentí que 

me quedaban horas de vida…sólo pensé en mis hijos”.  Por otra 

parte, la imaginería punitiva del cáncer le atribuye al paciente 

la doble responsabilidad de haber caído enfermo y de tener que 

curarse. “Todo depende de ti para salir adelante”.

En rigor, no existe evidencia empírica que haya confirmado que 

el paciente se hace el cáncer que padece. El cáncer representa 

un desafío que pone en marcha un conjunto de respuestas 

individuales y otras propias del sistema familiar, en busca de 

recuperar la salud y recuperar el equilibrio perdido.

El imperativo de un equipo multidisciplinario 
 El Informe de 2007 del Institute of medicine (IOm) se desarrolla 

a partir de los requerimientos de pacientes oncológicos, afir-
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mando que sus problemas psicológicos y sociales no estaban 

siendo considerados como parte del tratamiento. Referían que 

los profesionales no identificaban ni comprendían sus necesida-

des psicosociales y, si las percibían, no sabían en qué momento 

o a quién derivarlos al momento de detectarlas. 

El informe iOM afirma que ya no es posible pensar la dimen-

sión psicosocial como “ciencia suave” que pudiera ignorarse. un 

nuevo hito con estándar de calidad en el cuidado psicosocial del 

paciente oncológico y su familia ha sellado un criterio ineludible 

en el abordaje multidisciplinario para su tratamiento. 

Psico-oncología y su campo de acción 

1. Cuidado clínico, psicológico y psiquiátrico del  paciente 

y su  familia

• Evaluar y abordar las necesidades psicosociales del pacien-

te y familia:  desarrollando  y estimulando estrategias de 

afrontamiento y  autorregulación, en distintos momentos 

de la evolucion de la enfermedad.

• Atender de manera efectiva los momentos de crisis durante 

la hospitalización.

• Atender las inquietudes, sentimientos, conflictos, exigencias 

de los familiares.

• Contener, aliviar y acompañar hasta el momento final de la vida.

2. Necesidades equipo de salud

• Favorecer habilidades de comunicación y relaciones inter-

personales entre los miembros del equipo de salud.

• Capacitar al personal de salud para el manejo de situacio-

nes difíciles, ej. paciente conflictivo.

• Fomentar una buena relación/comunicación médico-

paciente.

• Fomentar una actitud de colaboración y reciprocidad entre 

los miembros del equipo de salud para mitigar los efectos 

de desgaste emocional, estimulando el autocuidado.

• Establecer puentes entre paciente-familia- equipo de salud-

institución.

Trastornos psiquiátricos asociados

investigaciones muestran una alta prevalencia de trastornos 

adaptativos con ánimo depresivo y/o ansioso en esta población. 

Su diagnóstico posibilita una intervención precoz que permite 

la estabilización del ánimo, el control de la angustia y el ajuste 

de expectativas y temores. Los síntomas ansiosos predominan 

como una reacción normal frente al diagnóstico, tratamiento 

o temores de recaída, mientras que los síntomas depresivos 

están más presentes en estadios avanzados asociados a un 

deterioro físico de la enfermedad, estado de desvitalización y 

efectos secundarios del tratamiento. La desesperanza y la des-

moralización  son frecuentes en estas etapas más avanzadas 

de enfermedad.

Trastornos adaptativos
La prevalencia de sufrimiento o distress emocional en pacientes 

oncológicos es cercano al 35% (síntomas ansiosos y depresivos), 

cifras que se ven incrementadas en pacientes jóvenes, según 

localización tumoral (índices más altos en tumor cerebral), en-

fermedad de mal pronóstico, es decir, sobrevida menor a un 

año, hospitalizaciones prolongadas, dolor, efectos secundarios 

del tratamiento que generan alteraciones en calidad de vida y 

tendencia al aislamiento.

La jerarquía de las preocupaciones oncológicas dan cuenta de 

que el cuidado de los hijos, la situación financiera y mantener 

la autonomía para no ser una carga para los demás, están en 

primer lugar.

Fases de la enfermedad y la intervención 
psico-oncológica  

a.-Impacto del diagnóstico
“Cuando me dijeron que era un cáncer sentí un golpe eléctrico en 

todo el cuerpo…vi la muerte…sólo pensé en mis hijos”

• Cuadro de impacto emocional agudo. Es un tipo de res-

puesta de intensidad variable, ante una situación extre-

madamente perturbadora y objetivamente peligrosa. Se 

caracteriza por sintomatología ansiosa-depresiva, tiende 
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a la recuperación en un plazo de 2 a 3 semanas. El modelo 

de intervención en crisis permite reconocerlo y atenderlo 

a tiempo. Resolverlo adecuadamente disminuye el riesgo 

de morbilidad psiquiátrica, asegura una buena disposición 

al tratamiento  y control sobre la enfermedad.

 

Objetivos y herramientas psicoterapéuticas: 

• Normalizar respuestas emocionales que son esperables 

y temporales.

• Control sobre temores, mitos, creencias. 

• Contención emocional favoreciendo la expresión de las 

emociones y su  adecuada modulación.

• Contención fisiológica con técnicas de estabilización para 

alcanzar autorregulación y equilibrio biopsicoafectivo. 

• Psicoeducación: ayudar en la obtención de información. 

El psico-oncólogo no informa, sólo aclara dudas y orienta.

• intervención familiar.

b.-Enfrentando el tratamiento
“No he podido mirarme en el espejo…el espejo se ha transfor-

mado en mi peor enemigo”

Enfrentando los efectos secundarios: cambios en el cuerpo, 

malestares físicos.

• imagen corporal: la asimetría/percepción de desfiguración, 

la evidencia visible (caída del cabello, colostomías), la per-

cepción del sí mismo expuesto a la mirada de los otros, la 

sensación de  pérdida de la intimidad/privacidad.

• Fragmentación de la autoestima/identidad: ¿Quién soy 

ahora? ¿Cómo soy mirado (a)? ¿Será este el fin de mi vida 

sexual?

• Sentimientos de vergüenza/humillación, rabia, tristeza, re-

chazo a la intimidad física, evitación/aislamiento.

Objetivo psicoterapéutico: 

• Trabajo de construcción de sentido.

• Restitución de la unidad cuerpo-mente fortaleciendo sen-

timientos de autoestima. 

• Se puede sugerir  una intervención de pareja.

• La sexualidad es fundamental dentro un enfoque integral.

c.-Terminando el tratamiento 
• Alivio, así como temor “ahora que terminó mi tratamiento, signi-

fica que ya no tengo cáncer o que no hay nada más que hacer…”.

• incertidumbre ante el futuro cercano.

• Ansiedad anticipatoria frente a controles, fechas significa-

tivas o recurrencia.

• Pueden aparecer aquí sintomas depresivos.

Objetivo psicoterapéutico:

• Facilitar habilidades de afrontamiento para la reincorpora-

ción a la vida cotidiana.

• Promover un sentido vital, mantenerse activo, incorporar 

actividades físicas.

• Facilitar la aceptación y adaptación en caso de secuelas físicas.

• Orientar a la familia a no exigir respuestas y comportamien-

tos “como si todo ya hubiera pasado”. El proceso continúa 

y la recuperación es gradual.

d.-Recidiva
¿Cuánto tiempo me queda?

Es una pregunta difícil para el médico tratante, dado que nunca 

se sabe el alcance que puede llegar a tener esa respuesta.  Pa-

ciente y familia están atrapados en un conflicto: incertidumbre y 

miedo. La necesidad de información para reducir la incertidum-

bre y al mismo tiempo la necesidad de negación ante el miedo 

que irrumpe. Pueden surgir intensas reacciones emocionales 

como angustia, rabia, impotencia, ansiedad y/o depresión.

Objetivo psicoterapéutico: 

• Atender las necesidades emocionales del paciente y familia 

frente a la “mala noticia”.

• La problemática de la comunicación de malas noticias se 

plantea como desafío clínico para su reflexión en todas las 

etapas de evolución de la enfermedad.

• Orientación sobre voluntades anticipadas o limitación del 

esfuerzo terapéutico (LET) en casos de futilidad o despro-

porción en relación al esfuerzo y el resultado previsto para 

un determinado tratamiento. Lo anterior con pleno respeto 

a la autonomía del paciente.
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e.-El momento final 
¿Cómo voy a morir?  

Objetivo psicoterapéutico: 

• Fomentar un sentido de esperanza entendida como un 

tiempo para aprender a esperar en el día a día, paso a paso.  

• El  trabajo con la familia se intensifica.

• La relación con el equipo de salud también se intensifica, 

protegiéndonos como equipo de la sobrecarga y el des-

gaste emocional. 

Modelo de Intervención Precoz: Pre-tamizaje
Evaluación global de indicadores psicológicos 
para derivación

Se define como una propuesta para abordar a un paciente tem-

pranamente, en el momento que recibe su diagnóstico oncoló-

gico y/o comienzo de tratamiento. 

Cinco áreas:
1. Paciente joven 

2. Antecedentes psiquiátricos 

3. Síntomas ansiosos y depresivos

4. Red de apoyo 

5. Eventos vitales estresantes

Cuestionario para pacientes:
Criterios propuestos para interrogar síntomas por equipo de 

salud

1. Paciente menor de 40 años (antecedentes en FCE)

2. ¿Ha visto en algún momento de su vida a un psiquiatra o   

 psicólogo?

 (Evaluación de antecedentes psiquiátricos previos)

3a.  ¿Se ha sentido angustiado, nervioso o ha presentado   

 dificultades para dormir? 

 (Evaluación síntomas ansiosos)

3b ¿Se ha sentido triste, con ánimo bajo o sin ganas de hacer

 actividades que anteriormente eran agradables de hacer?

 (Evaluación síntomas depresivos)

4. ¿usted siente que no cuenta con familia, amigos o personas 

 cercanas que lo puedan apoyar en este momento? 

 (Evaluación red de apoyo)

5. ¿Hay alguna otra situación difícil que esté viviendo en este

  momento? 

 (Evaluación eventos vitales estresantes)

Interpretación de resultados. Debiera ser suficiente un solo indi-

cador positivo para realizar derivación a evaluación psicológica, 

dentro de una modalidad de intervención precoz.

Este modelo se desarrolla desde el Programa Cuidados inte-

grales (PCI), que recoge las necesidades de nuestros propios 

pacientes que determinaron una forma de establecer una visión 

global, permitiendo abordar a los pacientes desde un equipo 

interdisciplinario que se centre en los aspectos de bienestar y 

calidad de vida, incorporando tanto síntomas fìsicos y emociona-

les. La incorporación al PCi, desde la categorización psicológica, 

se puede introducir incluso desde el inicio de la enfermedad 

oncológica, no solamente como una condición de enfermedad 

terminal o “fuera de alcance terapéutico”. Corresponde a un 

enfoque integrativo con un tamizaje inicial, que facilita la deriva-

ción, donde todos los integrantes del equipo están capacitados 

para detectar factores de riesgo del ámbito psico- emocional. 

La presencia de síntomas físicos genera necesidades de tra-

tamiento inminente, en cambio las necesidades emocionales 

deben ser exploradas, de tal manera de evitar que se presenten 

cuando el paciente está descompensado, excesivamente vul-

nerable y con síntomas que podrían responder a un trastorno 

psicopatológico mayor.

Conclusiones
Nuestro modelo de intervención psico-oncológica, articulada 

desde un trabajo de equipo interdisciplinario, se centra en la 

construcción de un “relato” que el paciente hace con la enferme-

dad, lo cual permite el manejo de la incertidumbre, reducción del 

sufrimiento emocional y desarrollo de la esperanza. Se protege 

su autonomía desde un sentido más amplio, atravesando por la 

aceptación de limitaciones, de manera de conservar un sentido 
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de identidad que va más allá de su imagen y su esquema cor-

poral, tan comprometido por la enfermedad o por los efectos 

secundarios del tratamiento. Se trabajan mecanismos de de-

fensas, se rescatan recursos de enfrentamiento, se destacan 

las actitudes de receptividad afectiva a diferencia del repliege 

emocional, con un abandono prematuro, que no le permitirá 

recorrer el proceso de la enfermedad, fortaleciendo los vínculos, 

resolviendo conflictos, para cerrar un ciclo y abrir nuevos, sin 

temas pendientes o culpas. Se aborda a la familia también, en 

todas sus inquietudes, a través de una escucha activa, con pro-

cesos de resignificación de una realidad tan compleja como es la 

enfermedad, pero con todos los atributos capaces de determinar 

cambios que jamás hubieran ocurrido y que el sentimiento de 

fragilidad, la pérdida del control, a veces da paso a una mayor 

sensibilidad, aumentando la capacidad para percibir sus propias 

necesidades, deseos y el lugar de los demás.
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Resumen
La Rehabilitación Oncológica es un área de la rehabilitación 

que busca obtener la máxima funcionalidad del paciente en 

cualquiera de las etapas del cáncer, que tiene más de 40 años 

de desarrollo y que alcanzó su apogeo en la década los ’80, 

experimentando un declive en los años posteriores debido a 

los avances en la terapéutica de la enfermedad. A partir del 

año 2000 toma un nuevo impulso basado en el alto porcentaje 

de sobrevivientes a esta patología. La presente revisión busca 

mostrar la importancia del enfoque rehabilitador precoz en el 

manejo del paciente oncológico y las crecientes oportunidades 

para demostrar la costo efectividad de este tipo de intervención.

Introducción
La rehabilitación oncológica puede definirse como acciones de 

rehabilitación multidisciplinarias coordinadas que, basadas 

en las necesidades del paciente con cáncer, buscan otorgar 

cuidados de salud con el fin de obtener la máxima funcio-

nalidad física, social, psicológica y profesional dentro de los 

límites impuestos por la enfermedad y su tratamiento[1–4].

Corresponde a un área de la rehabilitación que tiene más de 

40 años de desarrollo[5]–[7]. Los primeros intentos por definir 

una estructura de rehabilitación en oncología se efectuaron a 

comienzos de los 70 al alero de la División de Control y rehabi-

litación del Cáncer del instituto Nacional del Cáncer de Estados 

unidos. Lehmann en 1978 publica el artículo más emblemático 

respecto del modelo de atención y de las necesidades de reha-

bilitación del paciente oncológico. Se crea así una estructura de 

Rehabilitación Oncológica intrahospitalaria, en que el paciente 

es abordado por el equipo de rehabilitación durante su estadía.

Este modelo persiste hasta la primera mitad de la década de 
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los 80 en Estados unidos, cuando debido a los avances en 

la terapéutica del cáncer, las estadías hospitalarias se acortan 

quedando menos tiempo para las acciones de rehabilitación.

El manejo del cáncer tiene un giro y pasa de centros terciarios a 

centros primarios de atención con el fin de aumentar la cober-

tura, lo que trajo aparejado que paulatinamente se perdiera el 

nexo entre estos centros y los servicios de rehabilitación, que 

permanecieron en los hospitales de derivación.

Dadas tales circunstancias disminuye el número de pacientes 

intervenidos a través de este modelo clásico, despareciendo de 

algún modo la idea de la necesidad de un abordaje integral en 

rehabilitación del paciente oncológico. 

Es nuevamente alrededor del año 2000, fundamentalmente 

en relación con el aumento del número de pacientes sobrevi-

vientes al cáncer, que se vuelve a cuestionar la necesidad de 

la integración entre los servicios de oncología y los servicios 

de rehabilitación, aumentando el número de publicaciones en 

el área y dando énfasis a la definición de las necesidades de 

rehabilitación del paciente oncológico.

La CIF y su aplicación al paciente oncológico

La Clasificación Internacional de la Funcionalidad (CIF) (Figura 1) 

fue creada en 2001 con el fin de complementar la Clasificación 

Internacional de Enfermedades (CIE), otorgando un punto de 

vista funcional e incorporando los factores contextuales (am-

bientales y personales) que pudieran incidir en el proceso de 

discapacidad o enfermedad. El objetivo es dar un enfoque bio-

sico-social aportando más elementos al diagnóstico etiológico 

o sindromático.

Bajo estas dos clasificaciones, en rehabilitación se efectúan 

diagnósticos trimodales; así se puede comprender que cualquier 

patología, independiente de su severidad “biológica”, puede 

generar discapacidad. De la misma manera una condición de 

salud no debiera producir discapacidad si la persona alcanza su 

mayor funcionalidad[3, 8, 9].

Figura 1. Esquema de la interacción entre las distintas dimensiones de la CiF.

Condición de la Salud
(desorden/enfermedad)  

Actividades
INDIVIDUO
(Limitación)

Participación
SOCIEDAD

 (Restricción)

Factores 
Personales

Estructura y Función
CUERPO

(Deficiencia)

Factores
Ambientales

Fuente: Clasificación Internacional del Funciona-
miento de la Discapacidad y de la Salud. Orga-
nización Mundial de la Salud ed. Madrid España: 
2001. http:// www3.who.int/icf/icftemplate.cfm 
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En un intento por incorporar el modelo bio-sico-social a la atención integral 

del paciente oncológico y tomando en consideración la CiF, Reuss-Borst[9] 

plantea el siguiente esquema de enfentamiento (Figura 2).

• Se requiere una atención integral para atender las necesidades de la persona en su totalidad.

• El trabajo en equipo permite lograr una atención interdisciplinaria coordinada.

• La atención incluye tanto al paciente como a su familia.

• Los objetivos de rehabilitación buscan resolver los efectos funcionales de los problemas médicos, de acuerdo 

con las expectativas pronósticas.

• La educación es un componente importante del proceso de rehabilitación.

• La intervención debe iniciarse tan pronto como se prevea la probabilidad de cualquier alteración funcional.

• Las necesidades de rehabilitación deben ser reevaluadas en forma continua y consensuadas a lo largo de 

todas las etapas de la atención.

Figura 2. Modelo Teórico de Rehabilitación Oncológica

Modificado de Reuss-Borst[9].

Tabla 1. Principios de la rehabilitación oncológica (modificado de Habeck et al. 1984)

Proceso de 
Afrontamiento

Estado de 
Salud

Factores Contextuales
Empleo

Previsión
Vivienda

Religión, etc.

Recursos Personales

Sicológicos
Estabilidad síquica

Motivación

Sociales
Red de Apoyo

Situación Económica

Cáncer Actividad Participación
Proceso de 

Afrontamiento

De esta manera es posible abordar al paciente oncológico de forma integral, lo que permite generar 

un plan de atención que abarque todas las áreas que pudieran ser deficitarias.

Necesidades de rehabilitación del paciente oncológico y áreas de intervención
Habeck en 1984[10], plantea ciertos principios fundamentales de la rehabilitación oncológica (Tabla 1).
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Modificado de Pearson [10].

Figura 3. Marco de Acción de 
la Rehabilitación Oncológica.

En base a estos principios fundamenta-

les, el paciente debe ser evaluado en for-

ma bio-sico-social, dando cuenta de cada 

una de las áreas deficitarias y definiendo, 

en conjunto con el equipo terapéutico, 

cuáles son las más prioritarias. Es im-

portante obtener retroalimentación de 

cuáles son los aspectos que el paciente 

percibe como deficientes, aspectos que 

no siempre coincidirán con los estable-

cidos por el equipo. 

De acuerdo a Maslow, las necesidades están 

priorizadas en forma piramidal. En el nivel 

inferior las asociadas a la supervivencia, una 

vez resueltas se pasa a niveles superiores 

de mayor complejidad en forma progresiva. 

Basado en esta teoría, Pearson[10] sugiere 

un Marco de Acción de la Rehabilitación 

Oncológica (Figura 3), que permite ordenar 

en forma jerárquica las acciones terapéuti-

cas, de acuerdo al consenso entre equipo y 

paciente-familia. Genera así dos pirámides 

de bases opuestas, una que presenta las 

necesidades del paciente y otra opuesta que 

muestra las necesidades de control médico.
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? 
Satisfacción

Logro

Roles 
Profesión

Apoyo familiar
Ajuste emocional

Manejo de los síntomas:
dolor, malestar, fatiga, concentración

Transporte, preocupaciones financieras

Supervivencia:
Nutrición, sueño, movilidad, comodidad.

Intervenciones específicas
Información

Apoyo y grupos educativos
Redes de seguridad financiera

  
Intervenciones breves

1-2 sesiones individuales

Recomendaciones 
para la vida

Rehab.
intensiva

Bajo esta perspectiva, se pueden definir 

diversas áreas de intervención de la Re-

habilitación oncológica[8, 11–14], dentro de 

las cuales están:

• Fatiga

• Dolor

• Desacondicionamiento cardiovascular 

y cardiorespiratorio

• Sarcopenia

• Restricción de rangos de movilidad 

articular

• Polineuropatía por citotóxicos

• Trastornos del ánimo

• Trastornos deglutorios–fonatorios

• Trastornos esfinterianos y de piso pélvico

• Modificaciones ambientales

• Entrenamiento en actividades básicas 

e instrumentales de la vida diaria

• Apresto laboral

Cabe recordar que las necesidades de 

rehabilitación en el paciente oncológico 

pueden ser tanto producto de la patolo-

gía en sí, como de los efectos adversos 

del tratamiento.

Costo-efectividad en 
rehabilitación oncológica
La escasez de recursos y el uso eficiente 

de los mismos, es un tema recurrente 

en la práctica médica y la rehabilitación 

no está ajena a esa discusión. Bajo esta 

premisa es factible preguntarse cuál es 

la relación costo-beneficio de las terapias 

de rehabilitación en oncología.
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Rehabilitación preventiva
inicia poco después de que el cáncer se ha diagnósticado. 
Antes o inmediatamente después del tratamiento. Aún no hay 
alteraciones funcionales. impedir el deterioro es el propósito 
de las medidas de rehabilitación.

Rehabilitación restaurativa
Objetivos para la recuperación máxima de la función en pacien-
tes con función restante y la capacidad de los intentos de lograr 
la recuperación funcional máxima en los pacientes que tienen 
alteraciones de la función y la disminución de habilidades.

Rehabilitación de apoyo
Aumenta la capacidad de autocuidado y la movilidad utilizan-
do métodos eficaces. Para los pacientes cuyo cáncer ha ido 
creciendo y cuyas alteraciones funcionales están progresando. 
También incluye la prevención de desuso.

Rehabilitación paliativa
Permite a los pacientes en la fase terminal, llevar una alta cali-
dad de vida física, psicológica y social, respetando sus deseos. 
Diseñada para aliviar los síntomas.

Tabla 2. Clasificación de la Rehabilitación Oncológica 

(modificado de Dietz et al. 1974).

Existen dos maneras de afrontar el costo en rehabilitación. La prime-

ra es valorizando cada una de las acciones terapéuticas y obtener un 

total del costo monetario individual que asume el paciente-familia y 

el ente financiador o asegurador. Esta es la forma en la que operan 

actualmente los sistemas de salud, tanto en Chile como en gran par-

te de Europa y Estados unidos[15,16]. La segunda manera de afrontar el 

tema (Silver, 2013), es definir el “ahorro” social que implica devolver 

a un trabajador a su puesto de trabajo en las mejores condiciones 

funcionales y en el menor tiempo posible[14].

Como en otros ámbitos de la rehabilitación, la rehabilitación oncoló-

gica debe tener presente ambas visiones, en especial cuando se tra-

baja con pacientes sobrevivientes. En Estados unidos se estima un 

total de entre 12 a 14 millones de personas sobrevivientes al cáncer 

quienes necesitan reincorporarse de la manera más funcional y rá-

pida posible a su vida cotidiana[14, 15, 17–19]. Esto generará efectivamente 

un ahorro social, pero también ayudará a mejorar el afrontamiento 

emocional frente al impacto secundario a la patología.

La situación parece ser distinta cuando nos enfrentamos a un pa-

ciente en cuidados paliativos. El cómo explicar la necesidad de reha-

bilitación de un paciente próximo a la muerte a un ente financiador, 

parece ser una pregunta sin respuesta. En estos casos se debe ape-

lar primero a la precocidad de la intervención y en segundo término 

a la calidad de vida de nuestro paciente. Es decir, mientras antes 

actuemos la mantención de la funcionalidad será mayor, haciendo 

del tiempo de sobrevida un tiempo de calidad y dando herramientas 

concretas relativas al “buen morir”[1, 6].

Cuándo intervenir
La intervención de rehabilitación en oncología está supeditada a una 

serie de factores. Como ya se mencionaba previamente, la definición 

de las necesidades por parte del equipo y del paciente–familia es 

el factor principal. Pero también se debe tener en consideración el 

factor económico y la seguridad del paciente. 

En términos concretos, el paciente a intervenir debe presentar con-

diciones médicas adecuadas para iniciar un proceso de rehabilita-

ción, con el fin de evitar complicaciones derivadas de la actividad 

física, debe conocer cuál es el objetivo del trabajo a efectuar y estar 

de acuerdo con él, y debe existir un ente que financie el costo de 

la intervención.

Otra manera de definir el momento a intervenir está dada por la 

tríada Ejercicio–Salud mental–Nutrición. Se requiere de un paciente 

motivado y recibiendo el aporte nutricional adecuado para efectuar 

actividad física, evitando complicaciones.

Dadas estas condiciones, Dietz plantea que la intervención puede 

efectuarse en cualquier etapa de la enfermedad, entendiendo que 

cada una de ellas presenta diversas características. Propone así 

una clasificación de rehabilitación oncológica (Tabla 2) que incluye 

acciones preventivas, restaurativas, de apoyo y paliativas[5].
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Por su parte Gerber[6, 20] plantea la posible contribución de la rehabilitación en las distintas etapas del cáncer (Tabla 3).

En la etapa paliativa de la enfermedad, el 87% de los pacientes 

presenta necesidades de rehabilitación, por lo que es impor-

tante tener en mente el concepto de rehabilitación aún en la 

etapa final de la vida[6].

Dónde estamos en CAS
Respecto de la rehabilitación, en Clínica Alemana de Santiago 

(CAS) se está trabajando desde el año 2010 con un modelo de 

Categorización por Complejidad para las cargas terapéuticas, lo 

que permite graduar la carga de acuerdo a parámetros espe-

cíficos, concretos y comparables, tanto relativos a la patología 

de base como a la funcionalidad que presente el paciente al 

momento de ser evaluado. Esto permite adecuar la intensidad 

terapéutica a las verdaderas necesidades del paciente y verificar 

que las terapias sean efectivas, lo que se verá reflejado en la 

modificación de las escalas en las reevaluaciones bisemanales.

Respecto de los pacientes hospitalizados por cáncer, el equi-

po de kinesiólogos de oncología utiliza la siguiente matriz de 

categorización.

FASE                Posible contribución de la rehabilitación

i.    Tratamiento de la enfermedad

ii.   Postramiento

iii.  Recidiva

iV.  Fin de la vida

1. Evaluación de los efectos del tratamiento sobre la función.
2. Preservar y restaurar la función.
3. Controlar el dolor con fisioterapia analgésica.

1. Desarrollar programa para restaurar rutinas diarias y promover 
estilo de vida saludable.

2. Educar al paciente sobre qué auto-evaluar. 
3. Supervisar un programa para restaurar la función o prevenir su 

alteración.

1. Educar al paciente sobre el impacto de la recidiva y su efecto 
funcional.

2. Educar al paciente sobre qué auto-evaluar frente a la nueva 
situación clínica.

3. Supervisar un programa para restaurar la función o prevenir su 
alteración.

1. Educación al paciente / familia respecto a movilidad, buena 
mecánica corporal y ayudas técnicas.

2. Manejo del dolor y el control de los síntomas. 
3. Mantener la independencia y calidad de vida.

Tabla 3. Contribución de la rehabilitación en las etapas del cáncer (modificado de gerber et al. 2001)
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Este trabajo tiene como objetivo principal manejar la fatiga y 

dar elementos de mejoría o mantención de la autonomía en 

pacientes que se ven limitados no sólo por la enfermedad, sino 

también por los efectos del tratamiento y la hospitalización a 

veces prolongada.

Por otra parte, hace tres años aproximadamente se incorpora la 

fisiatría al equipo de Cuidados integrales, uniéndose al equipo 

multidisciplinario ya presente, iniciándose un trabajo conjunto 

con el fin de desarrollar programas que vayan más allá del 

ambiente hospitalario y que contemplen la continuidad del tra-

tamiento rehabilitador en el ámbito ambulatorio. 

En esta línea se ha desarrollado un plan de trabajo basado en 

entrenamiento interválico, progresivo, yendo desde el entrena-

miento muscular analítico de pocos grupos musculares, pasando 

por entrenamiento sintético que involucra ejercicios generales, 

para concluir con ejercicio aeróbico y entrenamiento de fuerza, 

todo esto con la mirada puesta en la funcionalidad.

Cabe señalar que el trabajo kinésico enfocado al manejo de Lin-

fedema es un programa muy afianzado en nuestra institución, 

al igual que el apoyo sicológico de regla en todos los pacien-

tes. En el ámbito hospitalario se está investigando la fatiga de 

los pacientes oncológicos, entendiendo este síntoma como eje 

fundamental de rehabilitación física y funcional.

Respecto de las terapias complementarias, el Programa de Cui-

dados integrales ha logrado desarrollar un Taller de Arteterapia, 

que permite no sólo la expresión artística de los pacientes on-

cológicos, sino que sirve también como un espacio terapéutico 

en las áreas física (motricidad fina), emocional (habilidades de 

Fatiga (BOrg modificado) 0-3 4-6 7-10

Dolor muscular (EVA) 0-3 4-6 7-10

Disnea 0-3 4-6 7-10

Edema (variables Villalta)* 2 síntomas 3-4 síntomas 5 síntomas

FSS-ICu 29-35 puntos 15-28 puntos <14 puntos

Puntaje 5 6-12 13-15

Categoría Baja Mediana Alta

Nº atenciones 1-2 2-3 1-2

Ítems      1         2                        3

Tabla 4. Matriz de categorización de pacientes en cuidados paliativos

*Valoración del edema según síntomas de escala validada de Villalta.

Dolor

Prurito

Pesadez

Calambre

Parestesias

Variables                    Si                No
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afrontamiento, manejo de la ansiedad) y social (compartir ex-

periencias y generar sentido de pertenencia).

El objetivo a mediano plazo es poder complementar todas estas 

acciones con la organización de talleres grupales de actividad 

física readaptativa, terapias complementarias, técnicas de medi-

cina tradicional China, talleres vocacionales y apresto al trabajo. 

Conclusiones
Las acciones de rehabilitación pueden ser entregadas a la gran 

mayoría de los pacientes afectados por cáncer en cualquiera 

de las etapas de la enfermedad. Lo fundamental es buscar el 

beneficio funcional y prevenir el deterioro, logrando así mejorar 

la calidad de vida de nuestros pacientes. 

La situación actual de la rehabilitación oncológica en Clínica 

Alemana permite efectuar una evaluación integral de las ne-

cesidades de rehabilitación del paciente oncológico en todas 

las etapas de la enfermedad, tanto para pacientes del ámbito 

hospitalario como del ambulatorio. Esta evaluación permite 

definir con mayor exactitud cuales son las acciones más costo-

efectivas y las más relevantes en el proceso de rehabilitación.

Hoy existe una oportunidad única de poder entregar una re-

habilitación integral a los pacientes oncológicos, dada por la 

creciente importancia que ha ganado la rehabilitación en el 

ámbito sanitario. Esto sumado al Modelo de Categorización 

por Complejidad instaurado en nuestra institución, otorga las 

herramientas necesarias para potenciar el trabajo multidimen-

sional ya instaurado, con mediciones precisas y con resultados 

concretos que nos permitan entender al ejercicio como un arma 

terapéutica con una dosificación precisa. 

Por otra parte, bajo el principio de la “Medicina Basada en la 

Evidencia” es necesario generar investigación y publicar los re-

sultados, para ayudar así a demostrar el tan anhelado “costo-

beneficio” en rehabilitación.

Enriquecer los servicios de rehabilitación oncológica ambulatoria 

es un desafío en el cual se debe trabajar, entregando terapias 

de rehabilitación que sean adecuadas a las demandas actuales 

tanto de los equipos de oncología, como de nuestros pacientes 

oncológicos. 
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El cambio del perfil epidemiológico en Chile, junto con el au-

mento de la esperanza de vida, han provocado el aumento de 

las enfermedades crónicas como el cáncer, constituyendo un 

importante problema de salud pública, tanto en términos de 

morbilidad como de mortalidad. El cáncer, ocupa el segundo 

lugar entre las principales causas de mortalidad en los últimos 

30 años (ministerio de Salud de Chile).

Debido a su alta prevalencia, la tendencia actual es preocu-

parse de la calidad de vida de los pacientes diagnosticados 

con cáncer. Los esfuerzos interdisciplinarios de la comunidad 

médica son necesarios para el manejo del paciente, la familia 

y la comunidad (Figura 1).

Los cánceres de cabeza y cuello representan el 5% de los tumo-

res malignos diagnosticados. A nivel mundial se diagnostican 

anualmente 500.000 nuevos casos(1).

REHABILITACIÓN

PRESERVAR 
FORMA Y 
FuNCIÓN

PREVENiR 
SEGuNDO 
PRiMARiO

MiNiMiZAR 
SECuELAS

CALIDAD 
DE VIDA

Figura 1. 
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Según el lugar donde se localice el tumor, serán los patrones de 

comportamiento y pronósticos que requerirán de tratamiento 

quirúrgico, radioterapia y/o quimioterapia según corresponda. 

El tratamiento quirúrgico asociado o no a radioterapia o qui-

mioterapia, conlleva una serie de repercusiones funcionales 

secundarias al acto quirúrgico de resección de las estructuras 

anatómicas afectadas por el cáncer. 

El tratamiento quirúrgico de los cánceres de cabeza  y cuello 

considerará dos aspectos:

•	  La cirugía de exéresis o resección del área tumoral. 
En caso de ser extensas  se recurrirá a cirugías recons-

tructivas, como los colgajos libres microvascularizados (por 

ejemplo, colgajo radial de antebrazo o de recto abdominal, 

de peroné o de yeyuno).

•	 La cirugía linfática, ya que las estructuras linfáticas pue-

den verse afectadas por la enfermedad, es necesario reali-

zar la disección ganglionar. A este nivel las intervenciones 

realizadas con mayor frecuencia son la disección radical 

clásica de cuello, la disección radical modificada y la disec-

ción funcional.

En la disección radical clásica se realiza la extirpación unilateral de 

todo el tejido que contenga ganglios linfáticos en el área cervical 

superficial a los músculos escalenos, elevador de la escápula y es-

plenio de la cabeza, y que se encuentra entre la rama horizontal 

de la mandíbula por superior, el borde anterior del trapecio hacia 

posterior, la clavícula por inferior y la línea media por anterior. 

Los músculos esternocleidomastoideos (ECm) y omohioideo se 

incluyen en el tejido que se extirpa al igual que la Vena Yugular 

Interna (VYI) y el Nervio Espinal Accesorio (NEA) (2, 3).

En la disección radical modificada se preservan una o más es-

tructuras no linfáticas (NEA, VYI, mECm).

El vaciamiento ganglionar tendrá una incidencia directa sobre el 

sistema circulatorio linfático, pudiendo generar edema. Además, 

cuanto mayor sea el número de estructuras conservadas, menor 

será el número de secuelas residuales.

Dentro del tratamiento del cáncer de cabeza y cuello también 

encontramos la radioterapia (rT), que puede utilizarse como objetivo 

curativo o bien como complemento preoperatorio y/o postoperatorio. 

La RT no está exenta de efectos secundarios, que  pueden ser agudos 

o crónicos y que son de gran importancia para la rehabilitación. 

Dentro de los agudos podemos encontrar mucositis oral, infección, 

disfunción de las glándulas salivales y del sentido del gusto. Dentro de 

las crónicas; fibrosis y atrofia de mucosas, necrosis de tejidos blandos, 

fibrosis muscular y cutánea, osteoradionecrosis, afección de ganglios 

linfáticos y xerostomía (4). La gravedad de estos efectos dependerá 

de la cantidad de tejido irradiado y de la dosis dada.

Es por esto que el tratamiento médico quirúrgico del cáncer de 

cabeza y cuello puede ocasionar secuelas funcionales secun-

darias en los pacientes tales como:

• Dolor

• Alteración de piel y tegumentos (cicatrización)

• Alteración mecánica cintura escapular y cervical

• Alteración del drenaje linfático

• Alteración del sistema estomatognático

• Alteración de la fonación, deglución, masticación, función 

respiratoria

• Alteraciones estéticas, sicológicas y sociales

Por citar un ejemplo, Gellrich y col. realizaron un estudio en 

Alemania encuestando a un total de 1.652 enfermos después 

de la cirugía, refiriendo un 38,5% de dolor a  nivel de cintura 

escapular y un 34,5% de dolor a nivel cervical (5).

Considerando este abanico de alteraciones funcionales y la im-

portancia en la calidad de vida del paciente, es que las acciones 

desarrolladas en el equipo de salud tienen como objetivo la 

reinserción social, laboral, emocional y familiar del paciente con 

cáncer en cualquiera de sus estadios y con cualquier tipo de 

tratamiento que esté recibiendo.
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Para lograr la conformación de un equipo multidisciplinario in-

tegral en Clínica Alemana de Santiago (CAS), es que a partir 

del año 2011 se incorporaron de manera definitiva al equipo 

de cirugía de cabeza y cuello profesionales como kinesiólogo, 

fonoaudiólogo, terapeuta ocupacional y sicólogo. Estos profe-

sionales son de vital importancia en el proceso de rehabilitación 

del paciente, en cualquier etapa de su enfermedad, desde el 

diagnóstico hasta la etapa paliativa.

En el área de rehabilitación en CAS desarrollamos un modelo de 

atención llamado “Modelo de Categorización por Complejidad 

en rehabilitación – mCCr”, basado en evaluaciones estandari-

zadas, que permiten el seguimiento de los pacientes. Para los 

pacientes sometidos a cirugía de cabeza y cuello, se confeccionó 

una matriz de categorización específica que contempla instru-

mentos objetivos de evaluación, al cual se le asigna un puntaje, 

de acuerdo al que se determina el nivel de complejidad de ese 

paciente, determinándose así la carga kinésica diaria  adecuada 

según la fase de rehabilitación (Tabla 1).

Escala Visual Análoga (EVA): medida de 0-10

Linfedema: + (sin aumento de volumen lado de cirugía), ++ (au-

mento de volumen   cuello), +++ (aumento de volumen cuello 

y facial).

Pruebas de Appley: funcionalidad del hombro en los tres planos 

de movimiento.

Restricción cervical: se evalúan los tres planos de movimiento.

Abducción de hombro: medición de rango en grados.

una vez que los pacientes han egresado de las unidades de 

cuidados intensivos, se inicia el proceso de rehabilitación, par-

tiendo con la evaluación del equipo terapéutico de cabeza y 

cuello, su categorización, y la determinación de las metas, de 

acuerdo a las necesidades de cada paciente. Si el paciente pre-

senta algún déficit funcional, se determina la cantidad de se-

siones necesarias para lograr el egreso hospitalario en la mejor 

condición posible (Tabla 2).

BAJA                    5 ptos. 1 KNT al día

mEDIANA         6-10 ptos. 2 KNT al día

ALTA                11-15 ptos. 3 KNT al día

NIVEL DE COMPLEJIDAD                                          NÚMERO DE INTERVENCIONES

Tabla 2. Carga de trabajo según categorización

EVA 0-3 4-6 7-10

LiNFEDEMA + ++ +++

PruEBA DE APPLEY 3/3 2/3 1/3

rESTrICCION CErVICAL 1/3 2/3 3/3

ABD HOmBrO 180º 90º menos 90ª

INSTRUMENTO   1 PTO.    2 PTOS.  3 PTOS.

Tabla 1. Categorización paciente cx c y c
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Junto con la aplicación de la matriz de categorización, se educa 

al paciente sobre la existencia del equipo multidisciplinario, res-

pecto del tipo de cirugía realizada y posibles secuelas. También 

se contempla la consejería de ejercicios y cuidados en casa, 

además de generar el nexo con el equipo de rehabilitación 

ambulatoria.

El mayor porcentaje de pacientes oncológicos de cabeza y cue-

llo, corresponden a pacientes operados de tiroides. Debido al 

manejo pre y post operatorio inmediato, la mayoría son cate-

gorizados de baja complejidad en rehabilitación, requiriendo 

sólo una sesión kinésica diaria. Los objetivos de esta sesión 

son, principalmente, reestablecer y optimizar la movilidad fun-

cional de columna cervical a través de ejercicios terapéuticos y 

educación en cuidados generales post quirúrgicos.

Esta alteración se puede producir por la postura en hiperexten-

sión mantenida durante la cirugía o por el abordaje quirúrgico 

anterior, generando disminución de movimiento en el plano 

anteroposterior cervical.

Como vimos anteriormente el tratamiento quirúrgico puede 

incluir disección ganglionar en sus diversas modalidades, lo 

que podría generar algún tipo de alteración del nervio espinal 

accesorio. Habitualmente, esta alteración es por tracción, si no 

fue resecado, siendo así reversible en el tiempo. La presentación 

clínica más frecuente de esta lesión, es la alteración en la ab-

ducción y flexión de hombro, dolor difuso en trapecio ipsilateral,  

y anteproyección de hombro.  Lo más importante es la pesquisa 

precoz de estos casos, pues si no se manejan oportunamente 

pueden provocar alteraciones como dolor, atrofia de trapecio, 

alteraciones posturales, dolor radicular por tracción plexo bra-

quial, contracturas musculares y capsulitis adhesiva. 

La alteración en el sistema circulatorio linfático producto de la 

disección ganglionar, puede producir edema en la región facial 

y cervical, afectando aún más la ya disminuida movilidad cer-

vical. El aumento de volumen puede  provocar gran impacto 

en la imagen corporal percibida por el paciente y, además, si 

el paciente continúa con tratamiento de radioterapia postciru-

gía, este edema podría aumentar. Es por estas razones que se 

transforma en un objetivo primordial de la educación en la fase 

aguda hospitalaria, el que el paciente entienda el proceso y el 

manejo terapéutico para la disminución del edema.

Los pacientes que presentan alteración del sistema linfático 

y/o alteración de hombro son los que requieren tratamiento 

ambulatorio para mejorar la funcionalidad del cuarto superior, 

con el propósito de mejorar la calidad de vida del paciente y 

favorecer su reincorporación social, laboral y familiar.

Los beneficios que hemos ido consolidando con el equipo mul-

tidisciplinario de cabeza y cuello, son lograr la continuidad 

de la intervención de rehabilitación,  desde el hospitalario al 

seguimiento en el ambulatorio, y generar una nomenclatura 

ordenada, asociada a las complejidades en rehabilitación, lo 

que permite una comunicación más fluida y directa con el 

equipo clínico, constituyendo hoy en día un programa en clara 

fase de crecimiento.

La experiencia que hemos adquirido desde el año 2011 ha 

confirmado la importancia de la comunicación entre los inte-

grantes del equipo para la toma de decisiones terapéuticas, 

así como los beneficios de un abordaje precoz en el paciente, 

pudiendo enfocarnos en la educación y autocuidado, logrando 

una mayor  adherencia al tratamiento tanto hospitalario como 

ambulatorio. 

Finalmente,  el Modelo de Categorización por Complejidad en 

Rehabilitación, nos ha permitido fundamentar tanto la necesi-

dad como la dosificación de la intervención kinésica, basada en 

evaluaciones sistemáticas para la toma de decisiones. Con la 

formación del equipo multidisciplinario y la aplicación del mo-

delo de categorización hemos logrado un abordaje terapéutico 

eficiente, integral y basado en el razonamiento clínico.

Hoy en día nuestro desafío es avanzar en la validación del 

modelo de Categorización en rehabilitación (Tabla 3).
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Educación al paciente sobre el proceso quirúrgico y 
sus consecuencias reversibles.
Consejería sobre ejercicios cervicales  en su hogar.
información de terapia ocupacional para manejo 
de cicatriz.

Educación al paciente sobre el proceso quirúrgico y 
sus consecuencias reversibles.
Consejería sobre ejercicios cervicales  en su hogar.
Educación sobre movimientos y actividades 
contraindicadas en esta etapa.
información de terapia ocupacional para manejo 
de cicatriz.
información al paciente sobre eventual necesidad 
de intervención de fonoaudiólogo y/o sicólogo.

Educación al paciente sobre el proceso quirúrgico y 
sus consecuencias reversibles.
Consejería sobre ejercicios cervicales  en su hogar.
Educación sobre movimientos y actividades 
contraindicadas en esta etapa.
Educación sobre adaptaciones necesarias en ABVD.
información de terapia ocupacional para manejo de 
cicatriz.
información al paciente sobre eventual necesidad de 
intervención de fonoaudiólogo y/o sicólogo.

Mantención y optimización 
de capacidad funcional.
Manejo del dolor. 

Optimización de capacidad 
funcional.
Mejora y prevención de 
alteraciones posturales.
Manejo del dolor.
Manejo de linfedema.

Optimización de capacidad 
funcional.
Mejora y prevención de 
alteraciones posturales.
Manejo del dolor.
Manejo de linfedema.
Detección de posibles secuelas 
a largo plazo y estrategias de 
readaptación funcional.

 Baja
5 ptos.

Media
6-10 ptos.

Alta
11-15 ptos.

Nivel de complejidad        Objetivos      Educación

Tabla 3. Modelo de categorización en rehabilitación
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La inactividad: un factor de mayor letalidad
El ejercicio está definido como una actividad física que produce 

un gasto energético y que se prescribe con una finalidad, perio-

dicidad y de intensidad determinada. La realización de actividad 

física y ejercicio han demostrado prevenir la aparición de varios 

tumores, siendo los más estudiados: el cáncer colorrectal (1),  

próstata (2) y mama (3). En pacientes con diagnóstico de cáncer 

de mama y colorrectal se ha demostrado que la realización 

de actividad física ha logrado reducir la mortalidad general (4).

Las principales causas del deterioro en la función física de los 

pacientes con cáncer son: el síndrome de inactividad (desuso), 

efectos del tratamiento del cáncer y la propia evolutividad de 

la enfermedad. 

Posterior al diagnóstico de cáncer, la intervención mediante un 

programa de ejercicio cumple un importante rol en distintas 

etapas como: preparación para el tratamiento, efectividad del 

tratamiento, recuperación post tratamiento y prevención de 

enfermedades en sobrevivientes de esta enfermedad (5). 

incluso en ausencia de complicaciones, las cirugías resectivas 

de tumores están asociadas a un 20-40% de reducción de la 

capacidad fisiológica y funcional, en especial en sujetos añosos 

con comorbilidades, la que puede no retornar a su nivel basal 

por varios meses (6). La preparación para el tratamiento o la 

denominada prehabilitación tiene un impacto sobre la recupe-

ración de la capacidad funcional posterior a una intervención 

quirúrgica por cáncer (6).

un periodo supervisado de ejercicio terapéutico ha mostrado ser más 

efectivo que programas no supervisados (7). ésto podría incrementar 

la actividad física posterior al diagnóstico de cáncer, lo cual es uno 

de los principios del tratamiento oncológico: evitar la inactividad (8).
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Beneficios del ejercicio 
Se estudian actualmente los beneficios psicosociales asociados 

con programas grupales de ejercicio supervisado, lo que podría 

influir en la regular adherencia al ejercicio de los pacientes on-

cológicos (9) . Lo que se conoce ampliamente como beneficios del 

ejercicio son que mejora la función física, la capacidad aeróbica, 

la fuerza muscular y la flexibilidad (evidencia categoría A)(5). 

Tiene un rol importante en la mantención de la composición 

corporal, semejante a un sujeto sano debido a que incrementa 

la masa muscular y reduce la masa grasa (evidencia categoría 

B) (5) , que tiende a incrementarse por los mismos dos factores. 

Los efectos sobre el outcome calidad de vida, incluyendo la fatiga 

relacionada al cáncer, están apareciendo cada vez más frecuen-

temente como el outcome principal en los estudios (9)(10) y algunos 

ya evalúan en seguimiento dichas variables y el efecto positivo 

del ejercicio sobre la reducción de la mortalidad general (5). 

Ejercicio durante radioterapia y quimioterapia
Existe una amplia evidencia categoría A, en especial en cáncer 

de mama, que la realización de ejercicio es segura durante la 

radioterapia y quimioterapia (5). 

Se ha estudiado, principalmente en sobrevivientes de cáncer de 

mama, que el ejercicio supervisado comprendido como ejercicio 

aeróbico, resistido y de flexibilización mejora la calidad de vida 

relacionada a la salud durante la quimioterapia o radioterapia 

(evidencia categoría B) (5). 

El ejercicio mejora la capacidad funcional, la densidad mineral 

ósea, rangos de movimiento, calidad del sueño, niveles de he-

moglobina y variables psicológicas como el ánimo y la autoes-

tima durante el tratamiento (5)(11). También mitiga los síntomas 

asociados principalmente a la quimioterapia y a la fatiga rela-

cionada al cáncer (6)(9), además actúa sobre efectos adversos 

asociados con ambos tratamientos, reduciendo la duración de 

la trombocitopenia, estadía para cuidados intrahospitalarios, 

visitas médicas para el manejo de los síntomas, duración de la 

diarrea y el dolor (5).    

Al comparar grupos de intervención mediante ejercicio versus 

cuidados habituales, se ha evidenciado también una menor 

reducción en la aptitud cardiorrespiratoria, una mejor funcio-

nalidad y menor aparición de síntomas asociados a la quimiote-

rapia como náuseas, vómitos y dolor (7). Cuando se comparó la 

intervención con ejercicio supervisado versus un programa de 

actividad física domiciliaria, los mejores resultados en relación 

a la fatiga, fuerza muscular se dieron en el grupo supervisado. 

Además, el grupo de entrenamiento supervisado reportó sig-

nificativamente mejor función cognitiva y menor constipación 

que el grupo control y el de actividad física domiciliaria (7).

En relación a la función social, se ha evidenciado que los pacien-

tes que realizan ejercicio supervisado o actividad física domici-

liaria durante su quimioterapia, tienen una mejor función social 

y pueden mantenerse trabajando o retornar a éste posterior a la 

quimioterapia en un mayor porcentaje que quienes no realizan 

actividad física o ejercicio (7). 

Relación ejercicio y optimización fármaco  
quimioterápico 
Los ajustes de las dosis de los fármacos quimioterápicos están 

asociados a la excesiva sintomatología adversa, cardiotoxicidad 

objetivada mediante reducción de la fracción de eyección ven-

tricular  y aparición de neuropatía.

Aquellos pacientes intervenidos mediante ejercicio supervisado 

durante la quimioterapia han mostrado requerir menores ajus-

tes de la dosis, por lo tanto, una mayor tasa de terminación de 

la quimioterapia en comparación con cuidados habituales y con 

actividad física domiciliaria (7). Estos recientes hallazgos no se 

relacionan solamente con la presencia de supervisión, sino que 

aparecen en este estudio al realizar ejercicio aeróbico y ejercicio 

resistido de moderada a alta intensidad (7). 

La mejor relación dosis-respuesta de los fármacos quimiote-

rápicos cuando se realiza ejercicio parece estar íntimamen-

te relacionado con la activación y preservación de la masa 

muscular.  
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El cálculo de la dosis se realiza considerando la superficie 

corporal y no la composición corporal, por lo que el incre-

mento de la masa muscular podría ser la explicación por la 

que se incrementa la biodisponibilidad  de estos fármacos, 

mediante una intervención que aumenta la masa muscular 

como lo es el ejercicio resistido. Protocolos de entrenamiento 

muscular mediante ejercicio resistido exclusivo han mostra-

do ser efectivos durante la quimioterapia para incrementar 

significativamente la masa muscular, fuerza muscular, con-

trol del incremento de la fatiga física y mantención de la 

calidad de vida durante el desarrollo de la quimioterapia, en 

comparación con ejercicio aeróbico y cuidados habituales sin 

ejercicio  (9)(11).

En un análisis del seguimiento de los pacientes sometidos 

a ejercicio durante la quimioterapia, los resultados a 7 años 

sugirieron efectos del ejercicio potencialmente más fuertes 

sobre los años de vida libre de enfermedad para las mujeres en 

fase ii / iii del cáncer que tenían cáncer de mama, sobrepeso 

y obesidad, en tumores receptores positivos de estrógeno, 

quienes recibieron quimioterapias basadas en taxanos y con 

una tasa de terminación de la dosis ≥85% de su quimioterapia 

planificada (12).

Objetivos de la rehabilitación
Se ha enfatizado que los programas de rehabilitación con ejer-

cicio logran un rápido retorno a las actividades laborales o de 

la vida diaria posterior a una cirugía y/o durante tratamientos 

oncológicos adyuvantes.

Principales objetivos:

1. Mejorar la capacidad funcional.

2. Mejorar la composición corporal, preservando la masa 

muscular. 

3. Atenuar los efectos deletéreos del tratamiento oncológico 

y el nivel de fatiga asociada al cáncer.

4. Optimizar la biodisponibilidad del tratamiento oncológico.

5. Mejorar la calidad de vida del paciente.

Tipo de ejercicio más recomendado
Si bien se han publicado guías elaboradas por expertos para 

prescripción de ejercicio y recomendaciones de actividad física 

en personas con cáncer (5,8) que sugieren la realización de ejer-

cicio aeróbico y resistido, las modificaciones de los protocolos 

de ejercicio establecidos están determinadas por condiciones 

personalizadas de cada individuo, como la capacidad física, tipo 

de tratamiento oncológico y la respuesta a éste, comorbilidades 

asocidadas y valoración de los riesgos (8). 

Es importante, determinar la intensidad del ejercicio en relación 

a los hallazgos de: pruebas hematológicas, presencia de neuro-

patía periférica, morbilidad musculoesquelética, intensidad de 

la fatiga relacionada al cáncer y comorbilidad cardiorespiratoria.

Como primera declaración, se sabe que la intervención con 

ejercicio supervisado logra mejores resultados en relación a la 

fatiga, fuerza muscular y capacidad funcional versus un pro-

grama de actividad física domiciliaria (7).

La realización de ejercicio aeróbico o éste combinado con ejer-

cicio resistido (de sobrecarga), produce mejoría en síntomas 

depresivos en quienes se objetiva clínicamente. El realizar ma-

yor volumen de ejercicio aeróbico no mostró mayor beneficio 

en síntomas depresivos en pacientes con cáncer de mama re-

cibiendo quimioterapia (13). En pacientes con cáncer de mama 

etapa ii y iii sometidas a baja intensidad de ejercicio aeróbico, 

los cambios en fuerza muscular y fatiga fueron menores que 

en aquellas sometidas a ejercicio de moderada-alta intensidad 
(7). Debido a esto, la segunda declaración es que la intensidad 

es la variable más importante a definir cuando analizamos el 

ejercicio aeróbico como conducta de tratamiento para pacientes 

con cáncer.

La realización de ejercicio aeróbico de moderada–alta intensi-

dad está limitada en su aplicación a pacientes con preservación 

de la función cardiaca, respiratoria y también de su función 

musculoesquelética. Es por este motivo y por los planteados 

anteriormente, que surge como la tercera declaración, la reha-
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bilitación focalizada en la sarcopenia del paciente, utilizando 

protocolos de entrenamiento muscular exclusivo (9)(11) como 

preparación para actividades funcionales y ejercicio aeróbico 

progresivo. 

En Clínica Alemana de Santiago llevamos alrededor de un año 

trabajando exitosamente en la valoración funcional de la sarco-

penia y en la rehabilitación ambulatoria de pacientes oncológi-

cos, con buenos resultados, mediante ejercicio resistido (proto-

colo de entrenamiento muscular a intervalos de alta velocidad) 

que utiliza bajas cargas, pero que a través de las repeticiones 

rápidas, busca alcanzar el umbral de fatiga muscular para pro-

ducir adaptaciones musculares metabólicas, neuromusculares 

y estructurales en la musculatura periférica. 

Dada la evidencia mostrada acerca del beneficio del ejercicio 

durante la fase curativa del cáncer, la aplicación formal de este 

protocolo de entrenamiento enfocado en la sarcopenia en el 

ambiente hospitalario es, indudablemente, el paso a seguir 

en el ambiente hospitalario de Clínica Alemana con el fin de 

mantener la masa muscular y optimizar la funcionalidad del 

paciente mientras está en un tratamiento curativo e incluso 

paliativo de su enfermedad oncológica. 

Reciente evidencia muestra la costo-efectividad de la interven-

ción mediante ejercicio en pacientes en cuidados paliativos, ya 

que produce un retraso de la dependencia funcional, la pos-

tración y menor requerimiento de medicación para controlar 

los síntomas  (14) (15).

La evidencia demuestra que el ejercicio, posterior al diag-

nóstico de cáncer, pasa a ser un fármaco más en el trata-

miento de la patología y que como tal, tiene una posología 

determinada y riesgos asociados a la sobredosis. Es de gran 

importancia que la prescripción de protocolos de entrena-

miento esté a cargo de profesionales idóneos, quienes ten-

drán la labor de dosificar el entrenamiento en base a metas 

funcionales, potenciando los beneficios y controlando los 

posibles riesgos.
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Introducción
El concepto de calidad de vida relacionada con salud, se define 

como la suma de factores físicos, emocionales y sociales que 

contribuyen al bienestar de una persona (1, 2). Desde la mirada 

del paciente que sufre un cáncer, el valor de su propia impresión 

de cómo le afecta la enfermedad, se  hace muy importante una 

aproximación a lo que él experimenta, así en una valoración 

integral del paciente, la aplicación de encuestas que responde 

el mismo, comienzan a ser de primordial interés.

Entre los síntomas más recurrentes, la fatiga relacionada con 

el cáncer (FrC) se presenta en un 80-100% de los pacientes (3) 

y ello afecta la calidad de vida, lo que exige un apropiado trato 

por parte de los miembros del equipo multidisciplinario a cargo 

de los pacientes oncológicos. 

una forma integral no farmacológica de asistir a estos pacientes 

es la aplicación del ejercicio físico. una revisión y meta-análisis 

reciente sobre la eficacia del ejercicio y la fatiga relacionada con 

el cáncer, demostró que el ejercicio físico supervisado de alta 

intensidad, es seguro y eficaz en el tratamiento de  la fatiga  

en pacientes con cáncer de mama (3).

La kinesiterapia en pacientes  oncológicos exige, por lo tanto, 

ofrecer a los pacientes los beneficios de la actividad física, en 

que se consideren herramientas adecuadas durante sus fases 

de evaluación y tratamiento kinésico. Aquí se recoge una  revi-

sión de temas relacionados con la valoración funcional, la fatiga 

y el ejercicio físico en el paciente oncológico.

Valoración integral del paciente oncológico 
Existen diversos instrumentos para la evaluación de los pa-

cientes oncológicos, cada uno de ellos parcializando diversos 

aspectos que revelan la condición del paciente: 
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1. Escala de Valoración Funcional de Karnofsky: también llamada KPS, es la forma típica de medir la capacidad de los pacientes 

con cáncer para realizar tareas rutinarias (“performance status”). Se trata de una escala categórica numérica discontinua, con 

descriptores que clasifican el estado funcional de 100 (vida normal) a 0 (defunción). La evaluación se realiza a partir de aspectos 

de la actividad, el trabajo y el autocuidado (Ver Tabla 1).

2. Escala Funcional del Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG). Valora la evolución de las capacidades del paciente en su 

vida diaria, manteniendo al máximo su autonomía. Este dato es muy importante cuando se plantea un tratamiento, ya que 

de esta escala dependerá el protocolo terapéutico y el pronóstico de la enfermedad (Tabla 2).

Tabla 1. Escala de Karnofsky

100 Actividad normal. Sin síntomas. Sin indicio subjetivo de enfermedad.

90 Capaz de desarrollar una actividad normal. Síntomas de enfermedad mínimos. 

80 Actividad normal con esfuerzo. Algunos síntomas de enfermedad subjetivos. 

70 Puede cuidar de sí mismo. Incapaz de desarrollar su actividad normal.

60 requiere asistencia ocasional pero es capaz de cuidar de sí mismo. 

50 requiere asistencia considerable y frecuente atención médica.

40 requiere asistencia médica especial.

30 gravemente inhábil. requiere hospitalización. No se prevé una muerte inminente.

20 muy enfermo. Hospitalización necesaria. Es preciso tratamiento de soporte activo. 

10 moribundo. Terminal.

0 Difunto.

Tabla 2.  Clasificación Eastern Cooperative Oncology Group (ECOg)

Grado              ECOG

0 Actividad normal sin restricción ni ayuda

1 Actividad restringida. Deambula.

2 Incapacidad para cualquier actividad laboral. menos del 50% del tiempo encamado.

3 Capacidad restringida para los cuidados y aseo personal. más del 50% del tiempo encamado. 

4 Incapacidad total. No puede cuidad de sí mismo. El 100% del tiempo encamado. 

5 Difunto

LIBRO 2015 ONC.indd   86 25-11-15   12:35



87

Tabla 3.  indice de actividades básicas de la vida diaria de Barthel

Actividad                     Grado de autonomía

Comer 10 Independiente: capaz de comer solo.

 5 Necesita ayuda para cortar la carne o extender mantequilla.

 0 Dependiente: necesita ser alimentado por otra persona.

Baño 5 Independiente: capaz de lavarse solo (entrar y salir de la bañera).

 0 Dependiente: necesita alguna ayuda o supervisión.

Vestirse 10 Independiente: no precisa ayuda.

 5 Necesita ayuda: realiza la mitad de las tareas en un tiempo razonable.

 0 Dependiente

Aseo 5 Independiente: realiza todas las actividades sin ayuda.

 0 Dependiente: necesita ayuda. 

Deposición 10 Continente

 5 Accidentes ocasionales (menos de una vez por semana) o precisa ayuda 
  con enemas o supositorios.

 0 Incontinente

micción 10 Continente: ningún episodio de incontinencia; capaz de manejar cualquier 
  dispositivo solo. 

 5 Accidentes ocasionales, máximo un episodio en 24 horas, precisa ayuda 
  con sondas o dispositivos. 

 0 Incontinente

uso del WC 10 Independiente: no necesita ayuda.

 5 Necesita ayuda parcial.

 0 Incapaz de manejarse sin ayuda.

Traslado cama-sillón 15 Independiente: no precisa ayuda.

 10 mínima ayuda verbal o física.

 5 gran ayuda: precisa la ayuda de una persona entrenada.

 0 Dependiente: necesita grúa o dos personas para la movilización.

  incapaz de permanecer sentado.

Deambulación 15 Independiente: capaz de recorrer 50 m. Puede ayudarse de bastón.

 10 Necesita ayuda: supervisión o ayuda física en el alzado.

  5 Necesita andador.

  0 Independiente en silla de ruedas (capaz de recorrer 50 m); dependiente. 

Escaleras 10 Independiente: capaz de subir o bajar un piso sin ayuda o supervisión.

 5 Necesita ayuda física o verbal.

 0 Dependiente: incapaz de salvar escalones. 

3. Escala de funcionalidad en las actividades de la vida diaria de Barthel. Mide el nivel de independencia del paciente con res-

pecto a la realización de algunas actividades de la vida diaria (AVD), mediante la cual se asignan diferentes puntuaciones y 

ponderaciones, según la capacidad del sujeto examinado para llevar a cabo estas actividades (Tabla 3).
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4. Evaluación de la Fatiga Relacionada al Cáncer (FRC).

Consideraciones previas
“La fisiopatología de la fatiga se conoce solo parcialmente. La 

fatiga “primaria” se asocia a fenómenos atribuidos a las pato-

logías de base (por ejemplo, cáncer avanzado) y la “secundaria” 

a comorbilidades o síndromes concomitantes. En los casos de 

pacientes oncológicos con fatiga primaria, se cree que la produc-

ción de citoquinas (IL-1, IL-6, TNF-α) jugaría un rol fundamental 

y directo, generando fatiga a través de alteraciones en la re-

gulación de diversos procesos, como el metabolismo de células 

musculares, el metabolismo de neurotransmisores (serotonina) 

o el funcionamiento del eje hipotálamo-hipófisis-adrenal. La 

fatiga “secundaria” se asocia a síndromes asociados al cáncer, 

como anemia, infecciones o caquexia, y a terapias oncológicas, 

como la quimio, inmuno y radioterapia. La fatiga asociada a 

quimioterapia tiende a tener un patrón cíclico, ocurriendo los 

primeros días después de iniciada la terapia y llegando a su 

mayor severidad de forma concomitante al menor recuento de 

glóbulos blancos. En las semanas posteriores la fatiga disminuye 

y reaparece con el siguiente ciclo, siendo cada vez más intensa 

en los ciclos posteriores, lo que sugiere toxicidad acumulativa. 

Los casos de fatiga asociados a radioterapia presentan un ini-

cio y resolución más abruptos, temporalmente vinculados a la 

administración de radiación. Aunque se ha observado un efecto 

acumulativo con terapias mantenidas, tiende a resolverse en un 

plazo de semanas luego de terminados los ciclos”(4) .

Manejo de la fatiga en cuidados paliativos (4)

“En pacientes con cáncer avanzado, numerosos mecanismos 

participan probablemente de manera simultánea o secuencial 

en el desarrollo de la fatiga en las distintas fases de la enfer-

medad”. Considerando su alta frecuencia y su relevancia clínica, 

la fatiga siempre debe ser buscada en pacientes en el contexto 

de los cuidados paliativos. una pregunta simple sobre presencia 

o ausencia de fatiga (“¿Se ha sentido fatigado, débil o cansado 

en el último tiempo?”), puede ser utilizada como instrumento 

de tamizaje. Si la respuesta es afirmativa, la fatiga debe ser 

evaluada de modo similar a otros síntomas, incluyendo: manera 

de inicio, intensidad, patrón durante el día, duración, repercusión 

en la vida diaria y factores de alivio o exacerbación asociados”. 

“Es frecuente encontrar numerosos síntomas concomitantes, 

como ansiedad, desánimo, insomnio o dolor, por lo que en ge-

neral es de utilidad realizar una evaluación multidimensional 

usando escalas como la Edmonton Symptom Assessment System 

(ESAS), la que permite evaluar la presencia e intensidad de 

múltiples síntomas de forma simultánea, según la condición 

del paciente”. Se pide al paciente que seleccione el número que 

mejor indique la intensidad de cada síntoma (Tabla 4).

También hay herramientas validadas para la evaluación estandari-

zada de fatiga, como la Functional Assessment of Cancer Therapy-

Fatigue Subscale (FACT-F) y el Brief Fatigue Inventory (BFI).

En Clínica Alemana de Santiago (CAS), se dispone de una versión 

en español, autorizada por The university of Texas MD Ander-

son Cancer Center, conocida como el Inventario Breve sobre la 

Fatiga, que  consiste en una encuesta hecha al paciente, don-

de califica cómo le afecta la fatiga, tanto en la última semana 

como en las últimas 24 horas. Considera nueve ítems, donde 

el paciente señala en una escala de 0 -10 puntos. Este cues-

tionario está siendo aplicado por kinesiólogos, en el contexto 

de un proyecto de investigación, en el que se busca conocer 

el nivel de fatiga en los pacientes oncológicos que concurren a 

hospitalizarse en CAS (Tabla 5).

I. Valoración del paciente en fase final de la vida (FFV)
una mirada distinta debe hacerse en aquellos pacientes on-

cológicos, en quienes se verifica la ausencia de tratamientos 

curativos y /o que tienen un pronóstico fatal de 3-6 meses, es 

decir aquellos pacientes que están en la fase final de  la vida. 

En ellos se hace necesaria la derivación a la unidad de Cuida-

dos Paliativos (CP), que tendrá la especial misión de hacer una  

identificación precoz, evaluación meticulosa y tratamiento del 

dolor y otros problemas físicos, psicosociales y espirituales de 

los pacientes. 
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Tabla 4.  Escala Edmonton Sympton Assessment System (ESAS)

Sistema de evaluación de síntomas de Edmonton
Listado de 10 escalas numéricas que evalúan el promedio de intensidad de diferentes síntomas en un período de tiempo deter-

minado (24 horas, 48 horas, 1 semana), según la condición del paciente. Se pide al paciente que seleccione el número que mejor 

indique la intensidad de cada síntoma. 

Mínimo síntoma   Intensidad                       Máximo síntoma

Sin dolor 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máximo dolor

Sin cansancio 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máximo cansancio

Sin náusea 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima náusea

Sin depresión 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima depresión

Sin ansiedad 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima ansiedad

Sin somnolencia 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima somnolencia

Buen apetito 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Sin apetito

máximo bienestar 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máximo malestar

Sin falta de aire 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima falta de aire

Sin dificultad para dormir 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 máxima dificultad para dormir

En este grupo de pacientes en FFV, la evaluación funcional 

considerará en particular otros aspectos, y deberá prestarse 

especial atención a los síntomas: dolor, astenia y anorexia.  En 

estos pacientes se suele aplicar el Palliative Prognostic Score 

(PaP Score), que toma en consideración estos aspectos (Tabla 6).

Efecto del ejercicio en pacientes oncológicos 
En Chile, el ejercicio físico no se plantea como una herramienta 

terapéutica en pacientes oncológicos debido a la escasa eviden-

cia de sus efectos a nivel nacional, mientras que en la literatura 

especializada como hemos visto, se afirma que el ejercicio de 

moderada a alta intensidad aporta importante beneficios, tanto 

en instancias previas a la terapia, en conjunto con ella, como 

también en etapas posteriores a la  terapia oncológica y en 

pacientes sobrevivientes al cáncer (5).

Estos efectos se han estudiado primordialmente en pacientes 

con cáncer de mama,  especialmente con el ejercicio supervi-

sado  y en relación a que esta modalidad de ejercicio puede 

disminuir la fatiga relacionada con el cáncer (6).

En otro estudio reciente, en un meta-análisis se ve que habría 

una asociación entre el ejercicio y la disminución del riesgo de 

mortalidad para pacientes con cáncer de mama o colorectal (7).

En la práctica diaria en nuestro quehacer junto a pacientes oncoló-

gicos en CAS, el ejercicio físico, tal como los propuestos de acuerdo 

a las evidencias que se disponen en la actualidad, se aplica en 

forma muy reducida aún, y ello se realiza en las dependencias 

de nuestro gimnasio terapéutico, del Servicio de Medicina Física y 

Rehabilitación, al que los pacientes acuden en forma ambulatoria. 
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Inventario breve sobre la fatiga Estudio #

 Código Hora: Fecha

Durante el transcurso de nuestras vidas, la mayoria de nosotros tenemos momentos en que
nos sentimos muy cansados o fatigados. ¿Se sintió usted muy cansado (fatigado) durante la 
semana pasada?     SI   NO

1.    Por favor, califique su fatiga (cansancio) haciendo un círculo alrededor del número que describe su 
       fatiga EN ESTE MOMENTO.

2.    Por favor, califique su fatiga (cansancio) haciendo un círculo alrededor del número que 
        describe su fatiga USUAL durante las últimas 24 horas. 

3.    Por favor, califique su fatiga (cansancio) haciendo un círculo alrededor del número que 
       describe su fatiga PEOR durante las últimas 24 horas. 

4.    Haga un círculo alrededor del número que mejor describa la manera en que su fatiga ha 
        interferido durante las últimas 24 horas, con su: 

Ninguna 
Fatiga

Ninguna 
Fatiga

Ninguna 
Fatiga

No interfiere

No interfiere

No interfiere

No interfiere

No interfiere

Copyright 1999
The University of Texas M.D. Anderson Cancer Center

All Rights reserved

No interfiere

Interfiere por completo

Interfiere por completo

Interfiere por completo

Interfiere por completo

Interfiere por completo

Interfiere por completo

A.      Actividad en general

B.      Estado de ánimo 

C.      Capacidad para caminar  

D.      Trabajo normal (ya sea en casa o fuera del hogar) 

E.       Relaciones con otras personas

F.       Capacidad de diversión (disfrutar de la vida)

La peor fatiga que
se puede imaginar 

La peor fatiga que
se puede imaginar 

La peor fatiga que
se puede imaginar 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

0         1      2            3            4            5            6            7            8            9          10 

Tabla 5. inventario 

breve sobre la fatiga 

Servicio de Medicina Física 
y Rehabilitación

CLÍNICA ALEMANA 
DE SANTIAGO
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Tabla 6. Palliative prognostic score (PaP Score) 

Variable        Puntos

Disnea

   Presente

   Ausente

Anorexia

   Presente

   Ausente

Estimación clínica (semanas)

>12

11-12

9-10

7-8

5-6

3-4

1-2

Índice de Karnofsky

≥30

10-20

Leucocitos totales por mm3

≤8.500

8.501-11.000

>11.000

Porcentaje de linfocitos

<12

12-19,9

≥20

Grupos de riesgo

A (probabilidad de sobrevivir a 30 días >70%)

B (probabilidad de sobrevivir a 30 días 30-70%)

C (probabilidad de sobrevivir a 30 días <30%)

                             

1

0

                                            

1,5

0

0

2

2,5

2,5

4,5

6

8,5

0

2,5

0

0,5

1,5

2,5

1

0

Total de puntos

0 – 5,5

5,6 – 11

11,1 – 17,5
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Para ellos se ha iniciado un programa de entrenamiento de-

nominado “Proyecto Sarcopenia”, que acoge a los pacientes 

con algún grado de disminución de la masa muscular. Allí se 

dirige un tratamiento según el principal deterioro (equilibrio, 

potencia, fuerza y/o todas las anteriores), agrupando así a los 

pacientes según la complejidad de la sarcopenia y no según 

el diagnóstico. De este modo, el programa recibe a los pacien-

tes principalmente derivados desde oncología, cardiología, 

geriatría y neurología, y se excluye aquellos pacientes con 

un deterioro muy avanzado (rankin > a 4 puntos), u oxígeno 

dependientes.

Los pacientes hospitalizados en cambio, reciben una carga te-

rapéutica que se decide de acuerdo a las pautas de categori-

zación KNT-ONCO en marcha, lo que ha permitido optimizar  las 

atenciones kinésicas para ellos.  

Por otro lado, con la aplicación sistemática de las encuestas 

sobre fatiga BFi, del proyecto de investigación sobre el nivel de 

fatiga relacionada con cáncer en nuestros pacientes, actualmen-

te en desarrollo, se espera que sus resultados y la validación 

de esta encuesta nos permitirá diseñar pautas de tratamiento 

más eficientes, conociendo cuánto afecta  la fatiga relacionada 

con el cáncer en cada paciente.
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CuiDADOS iNTEGRALES EN EL PACiENTE CON CáNCER

Soporte nutricional del paciente adulto oncológico 
en Clínica Alemana de Santiago: diagnóstico nutricional

Dra. María Pía de la Maza C.
Nut. MS. Andrea Valenzuela B.
Departamento de Medicina Interna
Departamento de Oncología
Clinica Alemana de Santiago, Facultad de Medicina Clinica Alemana, 
Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Contacto: mdelamazac@alemana.cl

La desnutrición es frecuente en pacientes con cáncer. Alteracio-

nes metabólicas asociadas al tumor, disminución en la capacidad 

de ingerir o digerir los alimentos y el tratamiento oncológico 

per se contribuyen al compromiso del estado nutricional. Esto 

deteriora la calidad de vida y afecta negativamente la respuesta 

al tratamiento oncológico (1,2,3).

La desnutrición no es siempre evidente, debido al aumento en 

la prevalencia de sobrepeso y obesidad tanto en la población 

general, como entre los pacientes con cáncer (4). La disminución 

involuntaria de peso es más frecuente en neoplasias del sis-

tema digestivo alto, pulmón, cabeza y cuello (5,6). En cambio los 

cánceres hematopoyéticos, de mama, colon y próstata (7,8,9,10) se 

asocian con frecuencia a malnutrición por exceso (sobrepeso y 

obesidad). Sin embargo en ambos tipos de malnutrición ocurre 

el fenómeno de caquexia o sarcopenia, síndrome caracterizado 

por la pérdida de masa y función muscular, que puede o no 

acompañarse de disminución de tejido adiposo, y se asocia a un 

mayor riesgo de muerte (1). La detección de caquexia se esta-

blece en términos del porcentaje de peso perdido (sobre 5 % del 

peso previo) pero además requiere incorporar algunos métodos 

específicos para su diagnóstico (1), así como el seguimiento de 

los parámetros para detectar su deterioro y efectuar las inter-

venciones destinadas a aminorarlo durante el tratamiento (1). 

El manejo nutricional adecuado de los pacientes oncológicos 

requiere la participación de un equipo multidisciplinario, para 

optimizar y coordinar adecuadamente la intervención nutricional 

durante todas las etapas del tratamiento oncológico. un enfo-

que integral, centrado en el paciente es necesario para evaluar 

el estado nutricional, la composición corporal y la capacidad 

funcional, planificando las intervenciones necesarias. 

Para evaluar el estado nutricional se utilizan métodos subjetivos 

como la Valoración global subjetiva de Detsky (VgS) (1) o la Valoración 

global Subjetiva generada por el paciente (VgSgP) (1), específica para 

pacientes oncológicos. Ambas son simples, de bajo costo, con exce-

lente correlación con los métodos objetivos y tienen un adecuado 
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valor pronóstico (1,1,1). Para identificar caquexia se puede estimar la 

masa magra  indirectamente a través de mediciones radiológicas (12), 

por considerarse que los  pliegues corporales son poco precisos en 

estos pacientes. Para evaluar el aspecto funcional muscular se pue-

den efectuar mediciones de la fuerza de ciertos grupos musculares, 

lo más utilizado es la dinamometría de mano, efectuar pruebas de 

marcha, o escalas como el indice de Karnofsky u otros (11,).   

Modelo de atención en Clínica Alemana 
En Clínica Alemana de Santiago (CAS), se ha implementado 

el modelo de atención denominado “Soporte Nutricional en 

Pacientes Oncológicos CAS”. Este entrega una estrategia de 

gestión integrando medidas tempranas de vigilancia y sopor-

te nutricional, que ayuden a mantener y/o mejorar el estado 

nutricional durante todo el proceso, incluyendo el manejo del 

paciente en tratamiento paliativo. Las funciones del equipo se 

resumen en la Tabla 1. 

Tabla 1.  Funciones del equipo de soporte nutricional

Las estrategias de evaluación e intervención nutricional utili-

zadas en CAS han sido validadas y recogidas por las principales 

sociedades de nutrición en América y Europa. Las recomenda-

ciones de soporte nutricional para pacientes oncológicos en 

tratamiento quirúrgico, quimio y radioterapia se han establecido 

en base a evidencia de diferente grado y se han ido adaptando 

progresivamente (20,21,22,23,24). 

Organización y metodología propuesta para soporte 
nutricional en oncología Clínica Alemana 
La decisión de la terapia nutricional se toma sobre la base de 

tres aspectos:

1. Según el objetivo terapéutico del tratamiento: curativo 

o paliativo.

2. Riesgo nutricional de la terapia antineoplásica: bajo, 

moderado o alto.

3. Estado nutricional según la Valoración Global Subjetiva 

generada por el Paciente (VgS-gP) o valoración global 

Subjetiva (VgS).

*  La VGSGP fue diseñada y validada específicamente para pacientes con 
cáncer; incluye una primera sección que debe ser completada por el paciente 
en forma individual o en conjunto por el profesional de salud capacitado del 
equipo de oncología (pacientes ambulatorios). En cambio, según normas de 
CAS para los pacientes hospitalizados en oncología, la nutricionista del servicio 
efectúa un procedimiento más breve, la Valoración Global Subjetiva (VGS) y 
debe informar al médico tratante si el paciente presenta riesgo de desnutrición 
o se encuentra desnutrido. Este último puede solicitar una interconsulta al 
equipo de nutrición, quienes completarán la evaluación, planificarán el soporte 
nutricional y seguimiento del paciente.

1.- Objetivo terapéutico: tratamiento curativo 
o tratamiento paliativo
El objetivo del soporte nutricional cambia de acuerdo a la pro-

gresión de la enfermedad. En la terapia paliativa, el énfasis está 

en la calidad de vida y el control de los síntomas más que en 

lograr beneficios nutricionales (25). Así en la etapa de caquexia 

refractaria, en que el paciente no responde a la terapia anti-

neoplásica, el soporte nutricional no logra revertir el deterioro 

nutricional asociado a las alteraciones metabólicas inducidas por 

el tumor, por lo que en general no se recomiendan estrategias 

invasivas (22). 

1. Evaluar oportunamente el estado nutricional de los pa-
cientes oncológicos desde la etapa de diagnóstico y planifi-
cación del tratamiento futuro.

2. Organizar y coordinar de manera integral el soporte nu-
tricional de los pacientes durante las diferentes etapas del 
tratamiento. 

3. interactuar con los demás equipos médicos involucrados 
en el tratamiento del paciente, como oncología quirúrgica, 
oncología médica, radioterapia y cuidados paliativos además 
de otras especialidades como medicina física y rehabilitación, 
radiología, etc.

4. Implementar recomendaciones dietéticas y el uso de su-
plementos específicos para situaciones de riesgo nutricional.  

5. Implementar las modalidades de intervención nutricional 
necesarias durante el tratamiento en curso, incluyendo nu-
trición enteral o parenteral a nivel hospitalario y domiciliario 
en aquellos pacientes que lo requieran.

6. Colaborar en mejorar o mantener la calidad de vida de los 
pacientes.

Funciones del equipo de soporte nutricional
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En cambio las evidencias indican que un adecuado apoyo nutricional 

durante el tratamiento oncológico con intención curativa es capaz 

de evitar la progresión de la caquexia, prevenir las complicaciones 

asociadas a la terapia oncológica, mejorar la tolerancia al tratamiento 

oncológico y aumentar la sobrevida (22,26,27).  

Por el contrario en los cánceres asociados a malnutrición por exceso, 

específicamente cáncer de mama, se ha demostrado que la restricción 

calórica con pérdida de peso y el ejercicio físico reducen el riesgo de 

recidiva tumoral. Por esta razón, también es fundamental detectar 

sobrepeso o ganancia de peso durante el tratamiento oncológico para 

intervenir preventivamente (28,29).

2. Riesgo nutricional de la terapia antineoplásica: 
bajo, moderado o alto
En forma conocida y predecible, algunos quimioterápicos inducen 

mayor toxicidad gastrointestinal, comprometiendo los procesos ab-

sortivos o provocando anorexia, lo cual implica disminución en la 

ingesta alimentaria. Otros inducen inmunodepresión e  infecciones 

secundarias, aumentando los requerimientos calórico protéicos. De 

igual manera, determinados procedimientos quirúrgicos comprome-

ten especialmente la ingesta y/o absorción de los nutrientes o bien la 

magnitud de la cirugía genera un estrés metabólico importante y pro-

longado, que aumenta las necesidades de macro y micronutrientes. 

La radioterapia extensa en ciertos territorios puede tener consecuen-

cias similares, especialmente si se desencadena enteritis actínica.  Al 

planificar el soporte nutricional se debe tener en consideración estos 

aspectos, para calcular adecuadamente los requerimientos y adaptar 

la vía más adecuada para suministrar los nutrientes.  

La Tabla 2 presenta un esquema de clasificación de las diferen-

tes terapias nutricionales de acuerdo al riesgo de compromiso 

nutricional asociado. 

3. Estado nutricional según la Valoración Global Sub-
jetiva Generada por el Paciente (VGS-GP) o Valora-
ción Global Subjetiva (VGS)
Estas escalas consideran variables como disminución de peso, 

alteraciones en la capacidad de alimentación y/o digestión de 

los nutrientes, deterioro de la funcionalidad y algunos signos 

en el examen físico, sin cuantificarlos numéricamente. Ambos 

sistemas clasifican a los enfermos como A (bien nutridos), B 

(moderadamente desnutridos o en riesgo de desnutrición) y 

C (severamente desnutridos). Los esfuerzos del equipo deben 

concentrarse en los pacientes que evidencian un mayor riesgo 

o un franco deterioro del estado nutricional y adecuar perió-

dicamente el soporte nutricional según la evolución clínica y 

nutricional. El esquema de atención propuesto en CAS para 

pacientes desnutridos o en riesgo de desnutrición se presen-

ta en la Figura 1. Aquellos pacientes bien nutridos que van a 

terapia antineoplásica, se clasifican según el riesgo nutricional 

de la terapia y se entregan recomendaciones nutricionales. Se 

reevalúan periódicamente por el equipo y según la evolución 

clínica se derivan a soporte nutricional. 

Soporte nutricional
De acuerdo al algoritmo presentado, pueden indicarse diver-

sas modalidades de manejo nutricional: 

1.- Suplementación oral o soporte nutricional enteral 
La primera alternativa ante una ingesta dietaria insuficiente, 

es la suplementación oral con fórmulas especiales. La nutrición 

enteral (NE) por sonda u ostomía debe iniciarse si existe des-

nutrición de cualquier grado, o marcado descenso de ingesta 

por más de 7 a 10 días. Se recomienda iniciar NE si la ingesta 

es menor a 60% de los requerimientos estimados. En cuanto 

a las fórmulas a emplear existen diferentes alternativas, que 

serán elegidas individualmente según requerimientos, esta-

do metabólico y tolerancia gastrointestinal. El mercado ofrece 

formulaciones específicamente diseñadas para el paciente on-

cológico, con elevado aporte proteico (específicamente ricas 

en leucina y aminoácidos ramificados), alta densidad energéti-

ca y que contienen ácidos grasos omega 3 y otros nutrientes 

inmunomoduladores como glutamina, arginina y nucleótidos. La 

literatura no es totalmente concluyente en cuanto a recomenar 

fórmulas específicas, sin embargo existe evidencia sólida en 

cuanto a que el uso de fórmulas inmunomoduladoras en el 

período perioperatorio (5 a 7 días antes y precozmente en el 
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postoperatorio) en cirugía oncológica digestiva y de cabeza y cuello permite reducir la pérdida de peso, las infecciones postope-

ratorias (30,31,32) e incluso la mortalidad (33). También existe evidencia que demuestra beneficios de estas fórmulas en pacientes en 

tratamiento con quimio/radioterapia (22).

Quimioterapia:
• Derivados de la Vinca
• Metotrexato a dosis baja
• 5-fluorouracilo en bolo
• utefos
• Melfalán
• Glorambucil
• Talidomida
• Lenalidomida
• Pomalidomina
• Esteroides altas dosis
• inhibidores tirosin kinasa

Quimioterapia:
• Altas dosis de cisplatino (>80mg/m2cada 3 sem)
• 5-fluorouracilo en infusión continua
• irinotecan
• Docetaxel
• ifosfamida
• Dacarbacina
• Fluoropiridimas orales
• Carboplatino
• Paclitaxel
• Mitoxantrone
• Antraciclinas: doxorrubicina, daunorrubicina, idarubicina,
• inhibidores topoisomerasa: etoposido, topotecan
• inhibidores proteosomas: bortezomib, carfilzomib
• Bleomicina

Cirugía:
• Cabeza y cuello
• Esófago maligna
• Gástrica maligna
• Pancreática benigna y maligna
• Ante la aparición de complicaciones 

(quirúrgicas o no) en la cirugía de 
riesgo moderado o bajo

Quimioterapia:
• Pacientes sometidos a trasplante de médula ósea
• Radio-quimioterapia concomitante por cánceres 

de cabeza-cuello y esófago
• Metotrexato en altas dosis

Radioterapia:
• Tórax: pulmón y mama
• Sistema Nervioso Central
• Óseos y musculares
• Melanomas

Cirugía:
• Toda cirugía paliativa
• Cólica benigna
• Intestino delgado (aguda)

Cirugía:
• Esofágica benigna
• Gástrica benigna
• intestino delgado 

y grueso (crónica)

Radioterapia:
• Cabeza y cuello: 

Boca, faringe, laringe, esófago
• Abdomen y pelvis:

Digestivo
Hematología: 
Trasplante de médula ósea

Radioterapia:
• Cabeza y cuello: 

Parótidas
Maxilares

• Abdomen y pelvis:
Hepato-biliar
Renal
Ovario
Órganos genitales
Vejiga
Próstata

Terapias de bajo riesgo

Terapias de riesgo moderado

Terapias de alto riesgo

Tabla 2.  Riesgo nutricional de las terapias antineoplásicas
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2.  Soporte nutricional parenteral
Esta modalidad se utiliza solo cuando no es posible utilizar el tubo 

digestivo. La nutrición parenteral total central (NPTC) debe ser 

administrada por un mínimo de 7 a 14 días, y se ha observado 

mayor beneficio en pacientes oncológicos moderada a severa-

mente desnutridos o con complicaciones transitorias del tra-

tamiento sobre el tubo digestivo o sometidos a trasplante de 

médula ósea (34,35, 36, 37). Como complemento a una ingesta oral 

o enteral insuficiente existe la posibilidad de utilizar fórmulas 

de NPT más diluidas, a través de venas periféricas.  

Reevaluación en 15 díasReevaluación en 15 días

NE O NPT    2

Mejoría Estable Con deterioro Estable

NE O NPT  2
NE O NPT  

2 Suplementos 2
Suplementos 

2
Control periódico 

1

Mejoría

SI

Paciente oncológico adulto

VGS-GP *

Desnutrición moderada o riesgo de desnutrición
Desnutrición severa 

independiente de terapia

¿Posibilidad 
terapia 

oncológica?

•	 Recomendaciones dietéticas específicas
•	 Control de síntomas
•	 Dieta hiperproteica
•	 Soprte nutricional               2

Terapia de bajo 
riesgo

Terapia de riesgo 
moderado

Terapia de alto 
riesgo

*  VGSGP = Valoración Global Subjetiva Generada por el Paciente
1. Efectuado por enfermera o profesional de salud capacitado
2. Efectuado por nutricionista o nutriólogo del equipo

Suplementos = productos específicos de alimentación 
para uso vía oral
NE = Nutrición enteral (por sonda u ostomía) 
NPT = Nutrición parenteral (por vena central o periférica)

Figura 1.  Algoritmo para soporte 

nutricional en el paciente oncológico 

en riesgo nutricional o desnutrido 

según terapia oncológica

Desnutrición severa 
independiente de terapia
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La nutrición parenteral es inefectiva y hasta puede ser deletérea 

cuando se utiliza en pacientes que pueden ser alimentados to-

talmente por vía enteral o en aquellos con desnutrición leve (22).

Algunos pacientes pueden requerir soporte nutricional des-

pués de terminado el tratamiento, debido a los efectos se-

cundarios de la cirugía, la radioterapia o la quimioterapia. 

Entre estos, están los pacientes con enteritis actínica por 

radiación, disfagia en los cánceres de cabeza y cuello, o sín-

drome de intestino corto después de una resección intestinal, 

que pueden ser candidatos para soporte nutricional enteral 

o parenteral domiciliario de largo plazo (22).

En los pacientes incurables, el soporte nutricional debe estable-

cerse de manera individualizada. En general solo se recomienda 

soporte nutricional enteral o parenteral si la expectativa de 

vida supera los 3 meses (20, 22), en cambio debiera ser evitado 

en los casos terminales, por cuanto no mejorará la sobrevida 

ni la calidad de vida (38). El objetivo del tratamiento en estos 

casos debe definirse claramente con el paciente y la familia. 

El esquema de atención propuesto en CAS para pacientes pa-

liativos se presenta en la Figura 2. 

Figura 2.  Algoritmo soporte nutricional en paciente oncológico con enfermedad progresiva, o tratamiento paliativo

Paciente oncológico adulto

Posibilidad ingesta oral

Reevaluación cada 30 días

Pcte. últimos días

¿Disfagia?

 Bien nutrido

Expectativa media de 
vida de 3 a 6 meses?

Riesgo de desnutrición 
o desnutrición moderada

 Desnutrición 
severa

SI

SI

SI

NO

NO

NO

NO

VGS GP *

Paciente enfermedad progresiva y tratamiento paliativo

¿Posibilidad 
terapia 

oncológica?

•	 Recomendaciones 
dietéticas específicas

•	 Suplementos nutricionales
•	 Evaluar posibilidad NE **

•	 Recomendaciones   
dietéticas generales

•	 Control de síntomas **
Hidratación 
endovenosa o 
subcutánea ++

*  Efectuado por enfermera o personal de salud capacitado del equipo
++ Efectuado por médico tratante / nutriólogo
** Efectuado por nutricionista del equipo / nutriólogo del equipo
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Conclusión
Para manejar adecuadamente los problemas nutricionales de los 

pacientes oncológicos y ante la creciente demanda de atención 

de estos, se hace relevante contar con un equipo multidiscipli-

nario, con el fin de optimizar la intervención nutricional. Es ne-

cesario un enfoque integral, centrado en el paciente, que evalúe 

el estado nutricional, la composición corporal y la capacidad 

funcional de éste para decidir la mejor estrategia de soporte 

nutricional. Esto, a su vez, puede conducir a una reducción en 

los costos de salud y una mejor calidad de vida.
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CuiDADOS iNTEGRALES EN EL PACiENTE CON CáNCER

Arteterapia en un espacio oncológico 
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Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Contacto: consueloplanella@gmail.com

“Recuperarse es,  con todos los vidrios rotos en que un día quedó 

convertida su vida, poder hacer un vitral, un maravilloso e ilumi-

nado vitral, su vitral”.  (1) 

La actividad artística ha formado parte de casi todas las culturas 

desde sus orígenes, constituyendo las piezas fundamentales 

para la construcción de la historia humana. Como actividad se 

anticipa al lenguaje, situándose la imagen antes de la palabra. 

El carácter subjetivo de lo artístico, permite la simbolización de 

aspectos primitivos, la expresión del inconsciente de manera 

sublimada. A través del arte es posible pronunciarse sobre lo 

siniestro, lo imposible y lo prohibido, transformando en cultura 

los pasajes más ocultos de la naturaleza humana.  

“El hombre moderno no se siente cómodo, ‘a sus anchas’, en el 

ambiente donde vive, la cultura. Son tantas las restricciones a que 

le obliga la civilización, que no puede desplegar naturalmente sus 

tendencias, y, satisfacerlas.” (2)

A partir de los años 40 del siglo XX, tienen lugar una serie 

de circunstancias que, desde distintos ámbitos, van a ir dando 

forma a una nueva disciplina: el arteterapia, que nace con la 

intención  de hacer posible el desarrollo de procesos terapéu-

ticos significativos a través del arte. Con el descubrimiento del 

inconsciente desde el psicoanálisis, el interés de la psiquiatría 

por las obras artísticas, la redefinición del arte más allá de la 

figura, el devastamiento emocional de las guerras mundiales 

y la conjunta necesidad de reparación terapéutica, comienza 

a instalarse esta técnica, ofreciendo un espacio dentro de la 

psicoterapia, que no se sostiene necesariamente en la palabra.

¿Qué es el Arteterapia?        
El arteterapia es una disciplina especializada en acompañar, 

facilitar y posibilitar un cambio significativo en la persona me-

diante la utilización de diversos medios artísticos: atendiendo 

a su proceso creativo, a las imágenes que produce y a las pre-

guntas y respuestas que éstas le suscitan. 
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En el campo psico-oncológico, el arteterapia brinda múltiples 

beneficios terapéuticos, sostenidos en la vivencia del placer, 

propia de la actividad artística y elaborativa. Lo lúdico está re-

lacionado con procesos creativos que aumentan la energía vital 

y restauran aspectos dañados del sujeto. Se produce una regre-

sión a un funcionamiento emocional - infantil, donde predomina 

la fantasía y la lógica de lo placentero. La responsabilidad y el 

juicio lógico quedan en un plano secundario, permitiendo la 

expresión libre de aspectos profundos del sujeto.

Dentro de los efectos terapéuticos inmediatos, se encuen-

tra la posibilidad de disminuir síntomas ansiosos y depresivos 

asociados a la incertidumbre y al dolor movilizado frente a un 

diagnóstico oncológico. Registros experimentales confirman 

la modificación en la secreción de algunos neurotransmiso-

res, estimulación de la glándula suprarrenal, activación del 

sistema inmunológico y estabilización del sistema simpático 

y parasimpático.

Por otra parte, se pueden expresar y simbolizar aspectos da-

ñados del cuerpo y de la vivencia interna, como espacio de 

reparación psíquica. A través del arteterapia se puede comu-

nicar lo doloroso más allá de lo verbal, aparecen aspectos in-

conscientes que no pueden ser dichos a través de la palabra. 

La situación de hospitalización y tratamiento sitúa al sujeto 

en una condición de vulnerabilidad emocional, movilizándose 

conflictos inconscientes y temores relacionados al daño corporal, 

siendo el arteterapia un espacio de canalización e integración 

de dichas tensiones. 

“El hombre se aproxima con su obra a la gratificación de sus deseos”(2)

También, es un espacio fundamental para el proceso de duelo e 

integración de la enfermedad, se actualizan recuerdos, deseos, 

fantasías, formas de vincularse a través de las imágenes. Se 

articulan experiencias intra e intersubjetivas, situando al grupo 

como espejo de sí mismo. La imagen del otro reconstruye la 

propia y permite poder pensarse en y más allá de la enferme-

dad. El grupo otorga un sentido de pertenencia, la restitución de 

un lugar social sin dar cuenta de las marcas de la enfermedad. 

Lo trágico se hace familiar y existe un espacio verdadero para 

poder hablar de la muerte, de lo doloroso, sin dañar a otros. La 

existencia se trabaja de manera simbólica, dentro de un grupo 

que es parte de esa metáfora.

Este adueñamiento de contenidos inconscientes debe estar 

inserto en el campo psicoterapéutico para poder provocar los 

cambios psíquicos. Las intervenciones se producen a través 

del arte, permitiendo la simbolización de la experiencia, en un 

camino de la imagen a la palabra. El terapeuta facilita la corre-

lación de la expresión verbal y no verbal.

 

Si bien la psicoterapia a través del arte puede aplicarse a todo 

tipo de perturbaciones, no necesariamente se utiliza una visión 

psicopatológica de la persona, sino y más bien  es una apelación 

a   sus capacidades creativas, de crecimiento y desarrollo. Se 

trata de desplegar el potencial humano, y de ir despatologizan-

do al sujeto, y subjetivando la enfermedad.

 D.W. Winnicott habla de ilusiones creadoras. Es decir ilusiones 

cuya  función no es el desconocimiento o la represión, sino 

la expresión sensible de una realidad psíquica que no logra 

representarse de otro modo. El carácter creador o no creador  

habría entonces que buscarlo en el tipo de proceso psíquico 

implicado en un espacio intermedio entre la realidad interna y 

la realidad externa. Es el espacio potencial subjetivo, entre la 

fantasía y la realidad.

“Es en el juego y sólo en el juego que el niño o el adulto como 

individuos son capaces de ser creativos y de usar el total de su 

personalidad, y sólo al ser creativo el individuo se descubre a 

sí mismo”. (3)

La creatividad de la que él se ocupa es universal y no tiene que 

ver con la del artista especialmente y pone como nota distintiva 

la sensación de estar vivo. Se refiere al enfoque de la realidad 

exterior por el individuo y hace una segunda distinción en donde 

lo creativo es idéntico a la salud.
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Este placer marginal de la función vital, Winnicott lo indica como 

impulso creador que es un “sentimiento de estar vivo”, es decir 

de vivir la vida. Lo contrario es que el individuo carezca del 

sentimiento de que la vida es real o significativa.

“Lo que hace que el individuo sienta que la vida vale la pena de 

vivirse es, más que ninguna otra cosa, la apercepción creadora”. 

CUERPO Y ARTETERAPIA 

Desde el arterapia, el cuerpo es entendido como la inscripción 

psíquica del organismo. La medicina daría cuenta del organismo 

y la psicología del cuerpo. Desde el registro de lo imaginario, 

el cuerpo es la vivencia de una imagen unitaria que brinda 

unidad al organismo fragmentado con el que el sujeto nace. El 

organismo fragmentado encuentra su unidad en la imagen, la 

cual en su papel estructurante organiza el cuerpo ubicándolo 

como cuerpo humano: como forma total, superficie.

Desde este entendimiento, la enfermedad se relaciona con el 

dolor y la interrupción de la elaboración de ciertas situaciones 

de vida. Los órganos tendrían la función de extensión psíquica, 

desplazándose aquello que no puede ser dicho a través de la 

palabra. La economía entre lo físico y lo psíquico, permite al 

cuerpo hablar en un lenguaje propio, denunciando algo ilegible.

Freud sitúa al síntoma físico en el lugar de la represión y la 

desviación de un afecto al inconsciente. El cuerpo habla desde 

una construcción subjetiva y en ese espacio se va  a situar la 

enfermedad.  

Cuando el cuerpo se enferma se interrumpe toda vivencia de 

continuidad, se pierden los límites del yo e irrumpe la vivencia 

interna, dolorosa relacionada con la fantasía de muerte y la 

propia historia emocional. El arteterapia pretende potenciar ese 

espacio subjetivo para poder restablecer la imagen del cuerpo 

y darle un significado a la experiencia. Se ofrece esta imagen 
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como sustituto de la palabra que no se encuentra para repre-

sentar tal dolor, y comienza un camino para acercarse progre-

sivamente al significado.

La creatividad le devuelve al sujeto la posibilidad de sentirse 

vivo, más allá de la enfermedad y de la muerte. La creación 

sitúa lo humano en la trascendencia, en una vida psíquica por 

sobre el cuerpo y el organismo.

“Todo arte se caracteriza por un cierto modo de organización 

alrededor de un vacío.” (4)

En cuidados paliativos el arteterapia toma una función esencial 

en hacer de la muerte una experiencia subjetiva. La imagen se 

sitúa en el lugar del vacío existencial, y la vida se redefine desde 

otros registros. Se ofrece al paciente el espacio para entender 

lo ocurrido dentro de un gran sentido, la vida no se agota en 

el cuerpo y el arte otorga la trascendencia. La vida orgánica se 

va apagando, el paciente va transformando la energía física en 

energía creativa, las hospitalizaciones van siendo más largas 

y el espacio de arteterapia se transforma en un fragmento de 

la vida íntima. 

En un estadio final de la vida, sólo hay espacio a la contemplación, 

ya no hay lugar para el arte ni la palabra, sólo para el “estar”.

“La vida es una obra de teatro que no permite ensayos… 

Por eso canta, ríe, baila, llora y vive intensamente cada momento 

de tu vida… antes que el telón baje y la obra termine sin aplau-

sos”.  (Charles Chaplin)
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Introducción
Los pacientes con cáncer avanzado presentan una serie de 

síntomas que son originados por la propia enfermedad y/o que 

son consecuencia de los tratamientos recibidos (cirugía, radio-

terapia, quimioterapia). 

El síntoma mas prevalente es el dolor, tema tratado en otros 

capítulos de esta monografía, por lo que nos referiremos a otros 

síntomas frecuentes que también comprometen la calidad de 

vida de los pacientes. 

Entre estos, Solano (1) en 2006 refiere: anorexia (30-92%), fatiga 

(32-90%), confusión (6-93%), estitiquez (23-65%), ansiedad (13-79%), 

disnea (10-70%), insomnio (9-69%), náusea (6-68%), depresión (3-

7%). La mayoría de los pacientes presentan más de un síntoma al 

momento de consultar en unidades de cuidados paliativos, y se 

describen hasta 10 síntomas en forma concomitante (3) por lo que 

Homsi establece el término clusters (racimo) o grupos de síntomas.

En México se reportó que los síntomas que más alteraban la 

calidad de vida de los pacientes luego de tener el dolor contro-

lado eran fatiga, disnea y somnolencia (6).

En Chile el informe Técnico del Programa Nacional de Alivio del 

Dolor y Cuidados Paliativos en el año 2009 reporta que el 68% 

de los pacientes presenta más de 9 síntomas concomitantes 

y solo un 12% presenta menos de 3 síntomas. Dentro de los 

síntomas más prevalentes están: náuseas (78%), baja de peso 

(75%), ansiedad (78%), insomnio y ascitis (68%), náuseas y vó-

mitos (67%), disnea y depresión (60%), fatiga y constipación 

(50%), etc. (2).

La evaluación de síntomas debe ser periódica, con instrumentos  

y cuestionarios validados, que permitan objetivar la intensidad, 

la respuesta al tratamiento y su interferencia en la calidad de 

vida (QOL).  La escala de síntomas de Edmonton (ESAS) le da una 

puntuación de 1 a 10 para cada uno de los síntomas.
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Los médicos tienden a minimizar los síntomas (3,4) cuyo reporte 

mejora con la evaluación sistemática. Por otro lado Lefkowits 

reporta que una visita de pacientes con cáncer ginecológico a 

cuidados paliativos logra prevenir una serie de síntomas mo-

lestos sin control previo (5).

Hay síntomas de peor pronóstico, como por ejemplo el deterioro 

del estado funcional (Performance Status o ECOg), la presencia 

de disnea, disfagia, anorexia y delirium que se asocian a menor 

sobrevida, en promedio de 30 días (7).

También se han explorado técnicas complementarias (ej acu-

puntura y otros). Varios centros de cáncer integran terapias 

complementarias al tratamiento convencional, entre ellos MD 

Anderson Cancer Center, Memorial Sloan Kettering Cancer Cen-

ter, H Lee Moffitt en Tampa, Hospital Albert Einstein en Brasil y 

centros de estudios en Taipéi (8,9,10).

En Clínica Alemana de Santiago (CAS) la unidad de Cuidados 

Integrales Oncológicos (Paliativos) tiene un equipo interdis-

ciplinario que trabaja en el alivio del dolor y tratamiento de 

otros síntomas, tanto físicos como psicosociales del paciente 

oncológico y su familia desde el año 2012.  En este artículo nos 

referiremos principalmente a los síntomas físicos frecuentes 

(exceptuando el dolor, tema tratado en otros capítulos).

Fatiga
Es un síntoma subjetivo, frecuente, multidimensional que invo-

lucra los aspectos físicos, emocionales, sociales y espirituales, 

debido a la enfermedad y/o su tratamiento (24). Es uno de los 

síntomas  más frecuentes (80% en etapas finales de la enfer-

medad).

Lo primero es corregir las causas reversibles como anemia, 

deshidratación, malnutrición, hipotiroidismo, interacciones de 

fármacos, alteraciones electrolíticas y metabólicas, etc. 

Tratamiento farmacológico:

Dexametasona 8 mg/día (vía oral, sc o iv) 15 días o metilpred-

nisolona por 7 días. Este tratamiento tiene efecto limitado y 

Dolor

Disnea

Anorexia

Ansiedad

Vóm
itos

Fatiga

Baja de peso

insom
nio

Estreñim
iento

Ascitis

Fistulas

Metástasis óseas

Náuseas

Depresión

Singulto

incontinencia

Hem
orragias

> 9 Síntomas concomit.

Retención urinaria

Linfedem
a

< 3 Síntom
as

100,0

50,0

90,0

60,0 60,0 60,0 60,0

68,0 68,0 68,0
78,0 78,075,0

67,0 67,0

50,0 50,0

38,0 35,0 35,0

23,0

15,0
20,0

12,0

0,0

Figura 1. Prevalencia de síntomas, 2009

Fuente: Informe Técnico Programa Nacional de Alivio del Dolor y Cuidados Paliativos 2009, MINSAL.
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también efectos colaterales, por lo que se prefiere indicar en 

los estados terminales de la enfermedad (11).

Megestrol acetato también ha demostrado tener un rol en el 

control de la fatiga en dosis de 160 a 800 mg vo día (11).

Las guías canadienses recomiendan los estimulantes del sis-

tema nervioso central: metilfenidato (5-15 mg oral 2v/día) Dex-

troanfetamina (2,5 hasta 20 mg  2 v/día) también se han usado 

con estos fines, pero no se recomiendan en pacientes mayores 

de 65 años.  modafinilo 100 mg Am se recomienda en pacien-

tes mayores de 65 años y 100mg a 200mg 2v/día en pacientes 

entre 18 y 65 años (24).

  

Otras terapias con ginseng o guaraná requieren aún estudios 

para su validación.

Se recomienda el ejercicio 2 veces a la semana y la práctica de 

yoga, que mejorarían la condición del paciente.

La terapia psicológica ha demostrado disminuir la fatiga. 

Anorexia
Referido como síndrome anorexia-caquexia. 

La disminución de nutrición más los cambios metabólicos produ-

cidos por el cáncer determinan disminución de apetito, pérdida 

de masa magra, alteración del requerimiento energético (13). Es-

tas condiciones interfieren con los tratamientos, los pacientes 

responden menos y se complican más (14,15). La pérdida de más 

del 5% del peso debido a la enfermedad aumenta la mortalidad 

al recibir quimioterapia (como variable independiente). La ano-

rexia es un factor de mal pronóstico en pacientes con cáncer 

avanzado, y esto no cambia con la ingesta obligada (24,16,17), por 

lo que hay que educar a la familia al respecto.

Hay que tratar las causas reversibles como disgeusia, dolor, 

mucositis, náuseas, fatiga, depresión, trastornos endocrinos y 

metabólicos, etc. (24).

Tratamiento farmacológico:

Dexametasona  2 a 24 mg/día,  dosis bajas estimulan el ape-

tito por tiempo limitado. Prednisona 10 mg 2 veces día (similar 

respuesta, con efecto mineralocorticoide) (24,19,20). Von Gunten 

sugiere evitar el uso prolongado de Dexametasona  por el com-

promiso muscular, en ese caso usar Prednisona o Prednisolona 

20-40 mg/día (18).

Megestrol acetato con 50% de respuesta. Dosis de 400 -800 mg/día 

oral según respuesta (similar a los corticoides) (24,19,20). Este fármaco 

disminuye función suprarrenal y se asocia a TVP (21). Dronabinol 

estimula el apetito a nivel central, su uso podría ser complejo en 

pacientes inmunosuprimidos, por lo que Ruchlemer reportó  un 

método de esterilización de la hierba para uso inhalatorio eliminando 

el riesgo de infecciones asociadas a su manipulación (22,23).

Prokinéticos gástricos como metoclopramida 10-20 mg cada 6 horas 

oral, o Domperidona para evitar gastroestasia y saciedad, también an-

tibióticos macrólidos (eritromicina, claritromicina) con poca evidencia.

Náuseas y vómitos
Para el óptimo manejo de las náuseas y vómitos, es necesario co-

nocer sus causas, por ejemplo obstrucción intestinal, metástasis 

cerebrales, alteraciones metabólicas, hipercalcemia, o secundarias 

a terapias como quimioterapia o radioterapia paliativas o farma-

cológicas (opioides y otros). Es importante conocer la etiología 

y tratar las causas reversibles (24). De este modo el alivio de los 

síntomas será mas eficiente.

Tratamiento farmacológico:

• Antagonistas de receptores de dopamina: Metoclopramida 

10-20 mg c/6 hrs, Domperidona 10 mg cada 6 hrs, 

Perfenazina 2-8 mg cada 6 hrs, Proclorperazina o 

Largactil 10-20 mg vo cada 6 hrs, Haloperidol 0,5-2 mg c/6 

hrs(24) y antipsicóticos de efecto múltiple como olanzapina 

(5-10 mg día vo), todos fármacos que pueden provocar 

síndrome extrapiramidal. Olanzapina en Australia se 

utiliza en dosis única nocturna de 5 mg como terapia de 

primera línea sobre todo en tratamientos prolongados (25).
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• Inhibidores de serotonina (5-HT3): Ondansetrón 8 mg c/8 

hrs, granisetrón 1-3 mg c/24 o 12 hrs, Dolasetrón 200 mg 

vo o 50 mg  iv, Tropisetrón, Palonosetrón 0,25 mg iv) (24).

• Dexametasona 4 a 24 mg día (24).

• Inhibidores de neuroquininas como Aprepitan (Emend) 125 

mg el primer día y 80 mg los días dos y tres cuando el 

síntoma es muy intenso.

• También se utilizan antihistamínicos (Difenhidramina, Hi-

droxizin, meclizine), anticolinérgicos (Escopolamina) y de-

rivados de cannabis como el Dronabinol o THC(24).

La acupuntura alivia las náuseas asociadas a la quimioterapia. 

Estitiquez o constipación
La frecuencia normal de deposiciones varía desde 3 veces al día 

hasta una cada 3 días.  Estitiquez se define por deposiciones 

de gran consistencia o en tiempos mayores de los señalados. 

Es muy frecuente en cuidados paliativos por la condición del 

paciente: poca movilidad, pobre ingesta de líquidos y alimentos, 

hipocalcemia, hipokalemia, disminución de movimientos intes-

tinales, y por uso de fármacos (principalmente opioides, 80% 

de pacientes con uso de opioides presentan estitiquez) (24,28).

importante descartar impactación fecal y obstrucción intestinal (24).

El tratamiento es revertir los factores anteriores y/o uso de te-

rapias de resultados variados entre sí, celulosa, psyllium, avena, 

laxantes osmóticos (lactulosa, sorbitol, polietilenglicol, hidróxido 

de magnesio, citrato de magnesio) docusato o bisacodil, la ma-

yoría actúa luego de 24 a 48 horas de su uso (24,29).

En la estitiquez inducida por opioides, hay que considerar una 

rotación (Fentanyl o metadona). Se puede utilizar Naloxona 

oral que no se absorbe, dosis 0.4 a 0.8 mg día que pueden 

incrementarse gradualmente hasta 8 mg/día. Tambien puede 

usarse Metilnaltrexona (22,24,29).

Enemas indicados por consenso cuando la estitiquez es de 

3 días o más. Contraindicados en pacientes con neutropenia 

y/o trombocitopenia.

Lubiprostona símil de prostaglandina E1 activador de canales 

de cloro de enterocito y linaclotide agonista de adenil ciclasa2 

(estimulación de neurona intestinal) son fármacos aprobados 

por FDA no disponibles en Chile con buenos resultados en 

constipación crónica (29).

Obstrucción intestinal
Es fundamental diferenciar etiología benigna reversible (ad-

herencias, hernias internas, estenosis por radioterapia) de la 

obstrucción intestinal maligna (obstrucción tumoral, carcino-

matosis peritoneal). 

La radiografía simple de abdomen es, habitualmente, suficiente 

para el diagnóstico, pero la tomografía computada es necesaria 

para definir una eventual conducta quirúrgica, etiología, si es 

obstrucción única o diferentes niveles, etc. 

La opción quirúrgica en obstrucción maligna solo debe conside-

rarse si mejora la calidad de vida dada la alta morbimortalidad.  

Mal pronóstico para cirugía  son: ascitis, carcinomatosis, masas 

abdominales palpables, obstrucciones múltiples, radioterapia 

previa, enfermedad avanzada y pobre estado funcional (PS). Es 

un cuadro grave, de mal pronóstico con sobrevida de semanas 

o meses (24,30,31).

Los procedimientos endoscópicos (por ejemplo stents, ostomías 

de alimentación o de descarga) o de radiología intervencional 

(gastrostomías de descarga) resuelven muchas situaciones con 

menor morbilidad (24).

Considerar uso de:

• Fármacos anticolinérgicos, Escopolamina, Atropina 0,4-1 mg 

sc cada 4 a 6 hrs o glicopirrolato (no disponible en Chile). 

• Corticoides: Dexametasona 6-16 mg/día. Suspender si no 

hay mejoría en 5 días.

•  Octreotide 100 a 300 mcgr sc c/8 h, o 10-40 mcgr/hr en 

infusión continua sc o ev,  análogo de somatostatina, eficaz 

en disminuir peristaltismo y  secreciones intestinales. 

• Cambio de analgesia a vía sc, ev o parches.
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La sonda nasogástrica es molesta, au-

menta el riesgo de aspiración, es poco útil 

en el cuadro crónico, se puede considerar 

gastrostomía percutánea de descarga.

La nutrición parenteral no está indicada, 

solo se debe considerar cuando mejore 

la calidad de vida y haya expectativa de 

vida de meses a años (24,30,31).

Hidratación
Cuando no hay ingesta oral (ya sea por fac-

tores digestivos, compromiso de conciencia, 

incapacidad de deglutir y otros), la hidratación 

es discutible porque no está demostrado su 

beneficio y puede ser deletérea al producir 

eventualmente aumento de: secreciones, 

edema general, incluso edemapulmonar y 

disnea, distensión abdominal. indicar volúme-

nes bajos, no mayor de 1 litro al día.

Diarrea
Los pacientes pueden presentar diarrea  

aguda (<14 días), persistente (>14 días a 1 

mes), crónica (> 1 mes), no es un síntoma 

muy frecuente en cuidados paliativos si 

no se asocia a infección viral o bacteriana 

o mucositis por tratamiento. Descartando 

causas infecciosas, el tratamiento de elec-

ción es Loperamida 2-4 mg cada 6 hrs, Co-

deína 15-30 mg c/4-6 hrs, otros fármacos 

no disponibles en Chile como Subsalicilato 

de bismuto o Elixir paregórico. Si hay in-

suficiencia pancreática asociada el uso de 

lipasa oral está indicado.

Si la diarrea es muy voluminosa y no res-

ponde a lo anterior, Octreotide estaría in-

dicado en dosis 0,05-0,5 mg sc cada 8 hrs.

Ascitis
El líquido ascitico se forma por el inter-

cambio de fluidos a través del peritoneo, 

ya sea por aumento de presión hidrostá-

tica intraabdominal, por disminución de 

flujo portal o por disminución de presión 

oncótica intravascular, o como resultado 

de la irritación peritoneal directa.

Los síntomas son distensión abdominal 

dolorosa, saciedad precoz, náusea y, más 

tardíamente, vómitos por compresión ex-

trínseca gástrica o intestinal, disnea, inmo-

vilidad, edema de extremidades inferiores.

Tratamiento farmacológico:

Diuréticos de asa que aumentan natriure-

sis y excreción de agua, como espirono-

lactona que inhibe la reabsorción de Sodio 

bloqueando la aldosterona.

La paracentesis es el tratamiento de elec-

ción para el drenaje de líquido ascítico de 

recurrencia lenta (>4semanas). La fisio-

logía de formación de ascitis en cáncer 

permite la extracción de volúmenes altos 

(mayores de 5 L) sin descompensación he-

modinámica. Se pueden instalar drenajes 

permanentes en pacientes con requeri-

miento de paracentesis frecuentes.

Se ha postulado en Barcelona y en Bos-

ton la combinación de cirugía con re-

sección de peritoneo y quimioterapia 

hipertérmica intraperitoneal en carcino-

matosis peritoneal.
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En el Instituto Nacional del Cáncer en 2006: 23 pacientes eva-

luados, con catéter de drenaje peritoneal continuo de 1 lumen 

no tunelizado con manejo de enfermería como catéter central 

y duración entre 3 y 43 días, se presentó un caso de perito-

nitis que requirió antibióticos, una obstrucción de catéter y 3 

filtraciones pericatéter.

  

Disnea
Es un síntoma frecuente en pacientes oncológicos, 80% en pa-

cientes con cáncer avanzado (22), 24% de ellos no tiene patología 

cardiopulmonar, aumenta con la ansiedad. Es un signo de mal 

pronóstico, el promedio de vida de los pacientes con disnea no 

es mayor a 30 días, siendo la segunda causa de indicación de 

sedación terminal. 

Hay que corregir causas reversibles subyacentes.  Ayudan el aire 

frío en la cara (ventiladores), medidas de confort, psicoeduca-

ción al paciente y familia. El oxígeno es útil solo en hipoxemia. 

La ventilación mecánica no invasiva (VmNI) transitoria estaría 

indicada solamente como apoyo cuando hay causas reversibles. 

Si hay obstrucciones mecánicas el uso de stents o terapias 

ablativas (láser, argón plasma, crioterapia) serían de utilidad.

El tratamiento farmacológico de elección es con opioides. Mor-

fina y Codeína están indicadas, Fentanilo transdérmico no logra 

los mismos efectos, los estudios no muestran depresión res-

piratoria debido al uso de éstos fármacos. También se asocian 

benzodiacepinas para alivio de ansiedad (22, 24).

Prurito
Síntoma frecuente, multifactorial, (alteraciones metabólicas, 

dermatititis, neuropatías, paraneoplásico, psicogénico, etc.) que 

altera la calidad de vida condicionando cambios importantes en 

el ánimo y el sueño.

Hay múltipes terapias tanto locales como sistémicas para su 

tratamiento y dependiendo de la etiología unas son más efec-

tivas que otras.

Hay algunas medidas generales como la humectación de la piel, 

ambiente frío, reducción de stress y evitar irritantes en la piel.

Entre las terapias tópicas se encuentran cremas o sprays de 

lidocaína, prilocaína capsaicina, que son útiles en prurito neuropá-

tico. El mentol es ocasionalmente efectivo, debe hacerse prueba 

terapéutica, los corticoides generalmente no son efectivos.

Terapias sistémicas: antihistamínicos son los más utilizados, sin 

embargo sus resultados no son buenos excepto en urticaria y 

cuadro alérgico. El uso de antidepresivos Paroxetina 10-40mg/

día, Fluvoxamina 25-150mg/día, mirtazapina 7,5-15mg/día, son 

útiles en prurito paraneoplásico, Sertralina 75-100 mg/día es útil 

en prurito asociado a colestasia. Anticonvulsivantes como Gaba-

pentina 100-3600mg/día, o Pregabalina 150-300mg/día actúan 

en el origen neuropático. Naltrexona y Nalmefene en prurito 

por opioides y tambien en colestasia e insuficiencia renal (32,33). 

Aprepitant (antiemético, antagonista de la sustancia P en re-

ceptors de neurokinina 1)  80mg/día indicado en linfoma de piel 

(síndrome de Sezary o micosis fungoides) (32,33).

Otra alternativa es fototerapia, incluso en ausencia de lesiones 

de piel ha demostrado ser efectiva en el alivio de prurito.

Insomnio
El insomnio, síntoma frecuente en pacientes en cuidados pa-

liativos, que presentan según reportes entre 9 y 69% de los 

pacientes, es predictor de alteraciones de índole psiquiátrico 

en el curso de la enfermedad e incide importantemente en la 

calidad de vida.

Es importante corregir causas reversibles como dolor, tos, disnea, 

diarrea, ansiedad, el uso de fármacos que interfieren el sueño, re-

poso obligado que facilita la pérdida de horarios para dormir, etc.

Realizar higiene del sueño, cambiar fármacos que interfieren con 

el sueño, se generan espacios que permitan dormir (controlar luz, 

pantallas, ruido ambiental), evitar tratamientos de madrugada, evi-
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tar las siestas,  los estimulantes como café, comidas o bebidas en 

volúmenes altos al dormir y activar  a la persona en el día . Si no res-

ponde  los fármacos recomendados son benzodiazepinas Loraze-

pam, Midazolam, y Clotiazepam. Difenhidramina no es ampliamente 

usada en pacientes paliativos por desarrollo de tolerancia y en dosis                                                                                                                                            

alta posibilidad de delirium. La Melatonina no ha demostrado ser 

especialmente efectiva en insomnio. También se usa Zopiclona 

o Zolpidem.

Antidepresivos como Trazodona 50-100mg/día o Quetiapina 

25-100mg/día también han sido sugeridos como segunda línea.

Delirium
Las alteraciones metabólicas, electrolíticas, hipoxia, infecciones, 

obstrucción intestinal, constipación, obstrucción de vías urina-

rias, las fallas orgánicas, la presencia de metástasis o tumores 

primarios del SNC, el efecto de medicamentos (principalmente 

opioides y benzodiazepinas), deprivación de sustancias o me-

dicamentos, entre otras causas  pueden causar delirium en 

pacientes oncológicos. La primera medida es tratar él o los 

factores causales reversibles. 

El tratamiento farmacológico  de elección es Haloperidol, que 

debe utilizarse en dosis adecuada y no abandonar terapia por 

dosificación insuficiente 0,5-1 mg  vo iv im o sc cada 45 a 50 min 

hasta controlar cuadro de delirium. Si el cuadro es refractario se 

debería indicar olanzapina 5-20mg/día o Clorpromazina 25mg 

vo ev o im hasta 3 veces día, se puede aumentar según res-

puesta, midazolam sc a dosis de 2mg  y titular pero en pacientes 

mayores puede presentar efecto paradojal. Otras alternativas 

son Periciazina 5-60mg/día, Quetiapina inicio con 50mg/día y 

subir a 100mg  el 2º día, 200mg el 3er día, subir hasta 300 mg 

día 4 y mantener. Si lo anterior no controla el delirium se dará 

sedación superficial con Dexmedetomidina 0,5-1 mcg/kg/h (24, 34).

Sedación paliativa
Es una medida terapéutica que se utiliza en etapas finales de 

la vida cuando los síntomas son tan intensos y refractarios a 

tratamiento que no se pueden controlar y generan una condi-

ción que se vuelve intolerable, por lo que el paciente, su familia 

y grupo médico concuerdan en disminuir o bloquear el estado 

consciente para no percibir el síntoma.  Los estudios descartan 

que esta terapia participe en acortar la vida, solo controla los 

síntomas mediante el bloqueo parcial o total de la conciencia.

Las causas más frecuentes de su uso son disnea y delirio agi-

tado,  menos frecuentemente sangrado masivo, en dolor re-

fractario y síndrome convulsivo. 

Los fármacos más utilizados son opioides parenteral,  general-

mente morfina en dosis de 0,5-1 mg/h y titular según necesidad, 

asociado a una benzodiazepina parenteral como Midazolam  

0,5-5 mg/h titulando según respuesta o Lorazepam 0,01-0,1 mg/

kg/h, si no hay respuesta adecuada el uso de Propofol 5mcg/

kg/min titular cada 10 min hasta 50 mcg/kg/min, o Dexmedeto-

midina 0,5 a 1 mcg/kg carga en 10 min y 0,5-1 mcg/kg/h estaría 

indicado (35,36).
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Introducción
Los cuidados de los enfermos existen en la literatura desde 

tiempos remotos y eran proporcionados principalmente por vo-

luntarios sin mayores conocimientos sanitarios. El mayor avance 

de  la enfermería moderna se reconoce con la visión y el trabajo 

desarrollado por Florence Nightingale  con el inicio de  la Escuela 

de Enfermería en el hospital de Saint Thomas, Londres, en 1860.

Desde entonces la enfermería ha desarrollado su trabajo sobre 

fundamentos científicos basados en la evidencia. El departa-

mento de Enfermería de Clínica Alemana Santiago (CAS), sus-

tenta su quehacer en dos pilares fundamentales: la gestión del 

cuidado y la gestión de calidad, siguiendo el modelo de Virginia 

Henderson, enfermera estadounidense que elaboró una teoría 

en la que se ve reflejado el paradigma de la integración cono-

cido como el modelo de Henderson. 

El Capítulo Chileno de Enfermería Oncológica, define esta espe-

cialidad como “la prestación de cuidados profesionales y compe-

tentes, al individuo, familia y comunidad, en todo el continuum 

salud-enfermedad: promoción de salud y prevención del cáncer, 

el proceso diagnóstico y terapéutico oncológico, recuperación  y 

rehabilitación,  y cuando la curación  no es posible, el mejor cui-

dado del enfermo terminal y de su entorno familiar”.

El cáncer es una patología compleja que demanda del paciente 

y su familia fortaleza  física, mental y espiritual, por lo que 

el personal de enfermería que lo atiende debe tener compe-

tencias definidas que el servicio busca en cada integrante: 

humanización, acompañada de profesionalismo y amor por 

el quehacer diario.

Historia de la enfermería oncológica en Clínica Alemana
La primera vez que una enfermera administró quimioterapia en 

Clínica Alemana de Santiago, fue en el año 1987. Inicialmente 

visitaba las distintas unidades en las que se encontraban los 

pacientes que recibían quimioterapia intravenosa, y era res-
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ponsable de la preparación, administración y de monitorear los 

efectos secundarios inmediatos y tardíos.

En 1990 se crea el servicio de Quimioterapia Ambulatorio, con 

capacidad para cinco pacientes adultos y pediátricos atendidos 

por personal especializado. A fines de ese mismo año se concen-

tran los pacientes que requieren hospitalización en un área que 

contaba con dos camas. Debido a la creciente demanda, al año 

siguiente ya serían 14 las habitaciones destinadas a  pacientes 

oncológicos en tratamiento con quimioterapia. Este crecimiento 

también hizo necesario preparar una enfermera para dirigir este 

equipo humano. La Eu Eliana San Martin realizó una estadía de 

capacitación en Francia, para conocer en terreno el manejo de 

una unidad de trasplante de medula ósea y así poder participar 

de la creación de esta unidad en Clínica Alemana. La siguiente 

encargada de liderar el equipo de enfermería oncológica fue 

Paulina Suarez, quien durante 15 años trabajó profundizando y 

potenciando el desarrollo de la especialidad en nuestra clínica. 

La presencia de enfermeras especializadas en los distintos equi-

pos del Departamento de Oncología ha ido cobrando cada vez 

más fuerza. En agosto del año 2012 se creó la unidad de Cuida-

dos integrales Oncológicos, a cargo de los cuidados paliativos, la 

que desde sus inicios cuenta entre su equipo multidisciplinario 

con una enfermera coordinadora. En la  búsqueda por extender 

los cuidados al ámbito ambulatorio, desde el año 2013 al Cen-

tro de la Mama se integró una enfermera coordinadora, cuya 

principal función es gestionar y coordinar las atenciones de las 

mujeres  con cáncer de mama, además de participar en forma 

activa en todo el equipo multidisciplinario.

En este contexto en la enfermería oncológica se ha desarrollado 

el concepto de “ayudar a transitar” a los pacientes por la insti-

tución, sorteando las barreras propias del sistema, además de 

brindarles  apoyo y contención tanto a ellos como a sus  familias  

en la etapa del diagnóstico e inicio del tratamiento.

En la actualidad, el equipo de enfermería cubre las diversas 

necesidades del Departamento de Oncología y su trabajo abarca 

la atención del área de pacientes hospitalizados, que cuenta 

con 34 habitaciones; un servicio de oncología ambulatoria con 

12 cupos que funciona en un horario continuado de 8:00 a 

20:00 horas, y el sábado de 8:00 a 13:00 horas; una unidad 

de Trasplante de médula Ósea con 2 camas; una unidad de 

Cuidados integrales Oncológicos; y el Centro de la Mama; todo 

esto bajo la responsabilidad de la Enfermera Jefe de unidad  

Evelyn Birchmeier, quien ha logrado potenciar y cohesionar el 

trabajo de un equipo de enfermeras oncológicas que llega a 

34 profesionales, 31 auxiliares de enfermería  y 5 secretarias.

Organigrama Unidad de Enfermería Oncológica

Calidad y  seguridad en oncología
Según la Organización mundial de la Salud (OmS), cada año se 

diagnostican más de 11 millones de nuevos casos de cáncer, y se 

proyecta que esta cifra alcance los 16 millones en el año 2020, 
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por lo que se espera que aumente el uso de los medicamentos 

citotóxicos.

Las unidades de Enfermería de Oncología hospitalizado, am-

bulatorio y uTMO entregan atención de acuerdo al modelo de 

Gestión del Cuidado del  Departamento de Enfermería, por lo 

que la planificación y trabajo se desarrollan alineados con los 

objetivos transversales de la institución y específicos del De-

partamento de Oncología.

Dentro de los objetivos transversales del Departamento de En-

fermería se encuentran la prevención de errores de medicación 

y el doble chequeo de medicamentos de alto riesgo, entre los 

que se incluyen los citotóxicos. Estos son sustancias  que se 

utilizan específicamente para causar daño celular y que no es 

selectivo para las células tumorales, sino que afecta a todas 

las células del organismo, resultando efectos tóxicos adversos. 

Estos últimos no sólo afectan a los pacientes tratados, sino que 

además pueden afectar a los trabajadores del área de la salud,  

ya sea durante la reconstitución de medicamentos liofilizados, 

dilución de estos en suero, administración a pacientes, mani-

pulación de los fluidos corporales de los pacientes (vómitos y 

excretas), manejo de derrames, limpieza de los recintos o por 

contacto con residuos en forma de partículas presentes en las 

diferentes superficies de las áreas de trabajo. incluso la exposi-

ción a concentraciones muy pequeñas de ciertos medicamentos 

pueden ser peligrosos para los trabajadores que los manipulan o 

trabajan cerca de ellos (NIOSH, 2004) sin la protección adecuada.

La  bioseguridad en las distintas etapas del proceso, se completa 

con la seguridad y calidad de la administración de la quimio-

terapia en el paciente, ya que un error de medicación en este 

proceso puede causar daños graves e incluso mortales.

Por todo lo anterior, se definen metas de calidad anuales, que 

se monitorizan en base a un indicador, umbral de cumplimiento 

y periodicidad. Los resultados son analizados año a año y según 

estos se plantean las nuevas metas. Los objetivos actuales  

están relacionados con la seguridad  y calidad de la atención 

entregada al paciente y tienen por propósito prevenir errores  

de medicación, extravasaciones y derrames, caídas durante la 

hospitalización y  evitar el desarrollo de úlceras por presión, 

además de  valoración y manejo  adecuado del dolor. 

Para la prevención del error de medicación con citotóxicos se 

han establecidos dos medidas:

Doble visado de citotóxicos:  se refiere a la certificación de la 

indicación médica correcta y además al cálculo de dosis reali-

zado por dos profesionales distintos.  

Doble chequeo de medicamento de alto riesgo: se refiere al 

proceso en el cual se valida la correcta administración de la 

indicación médica de citotóxico, validación en la que participan 

dos profesionales. 

Además, se previene la extravasación de los medicamentos 

y los derrames trabajando en base a la norma de “Manejo de 

procedimientos invasivos relacionados con Quimioterapia”.

Programa de orientación y capacitación 
en Oncología
El Departamento de Enfermería de Clínica Alemana cuenta con 

un programa de orientación general y específico para el nuevo 

personal. Quienes ingresan se incorporan a la unidad de Forma-

ción Integral de Enfermería (uFIEN), en la que se les orienta con 

contenidos teórico-prácticos, para posteriormente incorporarse 

a la unidad de Oncología donde se desarrolla un programa 

de orientación de la especialidad. Terminado este período, se 

evalúa el aprendizaje con una prueba de la especialidad. Todo 

esto con el objetivo de entregar excelencia en el cuidado de 

nuestros pacientes.

Competencias al servicio de nuestros pacientes
La Misión de Clínica Alemana de Santiago es satisfacer en forma 

integral las necesidades de cuidado de la salud de las personas 

y contribuir al desarrollo del conocimiento médico en beneficio 

de la comunidad. 
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Clínica Alemana ha buscado brindar la mejor atención a nues-

tros pacientes, se han definido una serie de competencias en la 

atención y cuidado que entrega  la enfermera oncológica, que 

se pueden resumir en lo siguiente:

1. Proporcionar atención integral al paciente y familia respon-

diendo a sus necesidades individuales y familiares.

2. Proporcionar las herramientas necesarias, a través de la 

educación, para que el paciente tenga los máximos niveles 

de recuperación de la autonomía, y así alentarlo a participar 

activamente en el proceso de recuperación a pesar de los 

límites impuestos por su enfermedad.

3. Promover el desarrollo de la persona, impulsando la ca-

pacidad de adaptación y crecimiento del individuo, desde 

el momento del diagnóstico y hasta la situación terminal.

4. Establecer una relación terapéutica y de apoyo hacia el pa-

ciente y familia, como un compromiso del acompañamiento 

que se hace en las distintas actividades.

5. Contribuir a una atención sanitaria especializada mediante 

seguimiento clínico, prevención, detección y control de sig-

nos y síntomas,  el uso de la tecnología y la administración 

segura y correcta de los tratamientos.

6. Elaborar y participar en la elaboración  de protocolos, guías 

y vías clínicas.

7. Garantizar la continuidad de atención estableciendo una 

coordinación e interrelación entre las diversas áreas y ni-

veles del sistema de salud, e incluso sociales y laborales.

8. Crecimiento profesional continúo en relación a la actualiza-

ción y modernización del conocimiento de los fenómenos 

de interés para la disciplina.

9. investigación destinada a mejorar los fundamentos de los 

cuidados basados en la evidencia.

10. Mantener e implementar conocimientos clínicos y habili-

dades técnicas y de comunicación mediante el estudio y la 

formación continua, y actualizar la práctica clínica mediante 

el contacto con otros profesionales.

11. Participar activamente en el equipo de salud multidiscipli-

nario, en todas las áreas terapéuticas, con el fin de ser un 

componente activo en el engranaje de manejo del paciente.

12. Participar activamente en los cuidados paliativos integrales 

del paciente oncológico.

13. Participar en la educación y orientación  de los diferentes 

estamentos del equipo sanitario.

14. Colaborar activamente en la toma de decisiones y plani-

ficaciones estratégicas del Departamento de Oncología.

15. Participar activamente en el respeto a los derechos y de-

beres de los pacientes en el ámbito oncológico.

16. Tener un comportamiento irrestricto en lo ético, con el fin 

de que el paciente reciba la mejor terapia en cada caso.

17. Promover las necesidades espirituales particulares de cada 

paciente, en lo relacionado con creencias, valores y con-

ductas morales.

18. Ser proactivos en promover la mejora continua del cuidado 

de los pacientes.

19. Acompañar, educar, orientar al paciente y su familia en 

proceso de fin de la vida.

Humanización en la entrega de los cuidados 
La enfermera de oncología ha ido evolucionando en el tiempo. 

Hoy debe creer en el valor del trabajo en equipo, en su capaci-

dad de planificar, proveer y adelantarse a las complicaciones, en 

el valor de la educación y el apoyo emocional. Debe potenciar 

la intervención de la familia y acompañar al paciente durante 

su proceso buscando la continuidad de atención y la toma de 

decisiones.

Debe ser capaz de ser realmente empática y compasiva a la 

hora de entregar los cuidados, de reflexionar y planificar en 

qué es “lo mejor para el paciente y su familia”, respetando sus 

creencias, considerando sus valores y deseos. Todo esto no 

puede realizarse si no existe un acabado conocimiento de su 

paciente en forma integral. También tiene que ser capaz de 

ejercer liderazgo en su equipo y estar atenta a las necesidades 

del mismo para así, brindar ayuda y apoyo cuando se necesite.

Cuando el cuidado de los pacientes y familias en los cuales la 

enfermedad progresa inexorablemente hacia la muerte, la en-

fermera de oncología desarrolla sus actividades en el contexto 
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enmarcado por los cuidados paliativos. Junto con el resto del 

equipo debe esforzarse por aliviar los problemas, facilitar los 

procesos de adaptación a la situación de terminalidad, contribuir 

a la comunicación paciente-familia y equipo, y colaborar con los 

diferentes recursos potencialmente implicados.

La problemática del personal de enfermería en oncología  es 

aceptar que no todos los pacientes se van a curar y que parte 

de ellos morirán en el corto plazo, cambiar la actitud curativa 

hacia una actitud paliativa e integrativa. Al igual que para los 

otros miembros del equipo, la madurez profesional y perso-

nal, la habilidad para detectar y atender detalles, junto con la 

capacidad para obtener una visión global de la situación, son 

aspectos relevantes de enfermería. 

“El cuidado es un gesto amoroso con la realidad, gesto que pro-

tege y trae serenidad y paz. Sin cuidado nada de lo que está 

vivo, sobrevive”. 
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Relevancia del asesoramiento genético como proceso clave 
del programa de alto riesgo de cáncer de mama

C.G. MS. Sonia Margarit P. 
EU Patricia Raimilla R.
Dra. Jamile Camacho N.
Dr. Fernando Cádiz V. 
Centro de la Mama
Departamento de Oncología
Clinica Alemana de Santiago, Facultad de Medicina Clinica Alemana, 
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Contacto: smargarit@udd.cl / sonia.margarit@gmail.com 

Recibir un diagnóstico de cáncer de mama genera ansiedad e incer-

tidumbre, más aún si se trata de una condición genética hereditaria 

con implicancias no solo para quien lo padece sino para los familia-

res cercanos.  Con frecuencia esta información tiene repercusiones 

a nivel emocional (sentimientos de negación, culpa, impotencia), 

estigmatización o discriminación. El asesoramiento genético ayuda 

a los individuos y a las familias afectadas o con riesgo de presentar 

una condición genética, a comprender y adaptarse a las implicancias 

psicológicas, médicas, sociales y familiares (1).

Introducción
La práctica del asesoramiento genético ha dejado de ser una ta-

rea exclusiva de los médicos con formación en genética, y se ha 

desarrollado como un servicio profesional de apoyo llevado a cabo 

por profesionales no médicos del área de la salud con estudios de 

postgrado en genética médica y en asesoramiento. Lo distintivo de 

la formación de los consejeros genéticos se basa principalmente en 

la comprensión de que el componente emocional de riesgo gené-

tico es fundamental para proporcionar buenos servicios genéticos. 

Esa integración de la formación médica-genética con habilidades 

psicológicas de asesoramiento, se ha mantenido en el centro de 

todos los programas de postgrado de formación que se ofrecen 

actualmente en el extranjero (2).

Tradicionalmente, el asesoramiento genético estuvo enfocado a las 

áreas  prenatal y de pediatría. Sin embargo, en los últimos 20 años 

el campo se ha ampliado hacia la predisposición hereditaria de 

enfermedades comunes del adulto como el cáncer.  El objetivo del 

asesoramiento genético en cáncer es educar a los pacientes acerca 

de sus probabilidades de desarrollar esta enfermedad, ayudarlos a 

darle un significado personal a la información genética recibida y 

empoderarlos para que puedan tomar decisiones informadas.  En 

el año 2009, Clínica Alemana incorpora como parte de sus servi-

cios el asesoramiento genético en medicina preventiva y a partir 

de mayo de 2013, el Centro de la mama integra al asesoramiento 

genético como proceso clave dentro del equipo de evaluación 

de alto riesgo hereditario. Hasta el momento, Clínica Alemana 

– universidad del Desarrollo, es  la única institución del país que 

cuenta con una consejera genética con capacitación formal en el 

extranjero como parte del equipo clínico - docente.
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Cuándo ofrecer asesoramiento genético 
en cáncer de mama
En cáncer de mama, aproximadamente el 5 al 10% de los casos corres-

ponde a síndromes hereditarios. Estos son causados por mutaciones 

en la línea germinal de genes altamente penetrantes, que aumenta 

considerablemente el riesgo de enfermedades malignas de cáncer de 

mama y de cáncer en otros tejidos. Estas condiciones se heredan de 

manera autosómica dominante,  y una porción significante de estos, 

un 30%, se atribuye a la herencia de mutaciones en genes BrCA1 y 

BrCA2 característico del síndrome de cáncer de mama y/u ovario (3).

Cuando existen varios individuos de la misma familia que tienen 

cáncer a edades tempranas, a menudo se sospecha que hay un 

síndrome familiar de cáncer. La Red Nacional de Cáncer de Es-

tados unidos (National Comprehensive Cancer Network, NCCN)4 

ha establecido criterios de alto riesgo detallados en la Tabla 1, 

que asisten en la identificación y derivación a la consulta de 

asesoramiento genético de pacientes con mayor riesgo de tener 

síndromes hereditarios de cáncer de mama. Los pacientes que 

reúnen criterios de alto riesgo hereditario, pueden beneficiarse 

de una derivación al asesoramiento genético para considerar 

estudios genéticos y  opciones de seguimiento y manejo médico 

de alto riesgo.

Ante un reciente diagnóstico de cáncer de mama, el obtener 

rápidamente el mejor tratamiento es lo primordial. Sin embargo, 

cuando se desea obtener resultados para decisiones terapéuti-

cas, las pacientes afectadas con cáncer de mama que obtienen 

resultados positivos para BrCA1 o BrCA2  pueden optar por 

cirugías de reducción de riesgo como medidas preventivas efec-

tivas para el cáncer de ovario y trompas. La Sociedad Americana 

de Oncología Clínica  recomienda el asesoramiento genético y 

estudio genético en cáncer hereditario, cuando se reúnen las 

siguientes condiciones: 

1. El individuo presente rasgos de su historia personal o familiar 

sugestivos de una susceptibilidad genética al cáncer.

2. La prueba genética disponible pueda ser interpretada ade-

cuadamente.

3. Los resultados puedan ayudar al diagnóstico o influir en el 

manejo médico o quirúrgico del paciente o de los miembros 

de su familia, con riesgo hereditario de cáncer, respetando 

siempre la autonomía y privacidad del paciente (5). 

En qué consiste el asesoramiento genético 
y  la evaluación del riesgo hereditario
El proceso de asesoramiento genético involucra múltiples 

pasos descritos en la Tabla 2 (6). El paso inicial consiste en la 

obtención de los antecedentes médicos y familiares mediante 

la construcción de la genealogía utilizando símbolos estándar 

recomendados (6,7).   La genealogía constituye la herramienta 

fundamental para la evaluación del riesgo hereditario en cáncer, 

estableciendo las categorías de riesgo cualitativos según lo 

propuesto por la Conferencia internacional de Consenso sobre 

el cáncer de mama del año 2007 (8).

La evaluación del riesgo hereditario determina si se reúnen 

los criterios de alto riesgo cualitativo de acuerdo a los an-

tecedentes personales y familiares, y el riesgo cuantitativo 

según modelos de cálculo empíricos utilizando el programa 

de  BRCApro(9)  que otorgan la probabilidad de recurrencia de 

un cáncer contralateral  y la probabilidad de ser portador de 

una mutación en genes de alta susceptibilidad para cáncer de 

mama. Las pacientes no afectadas con antecedentes familiares 

de cáncer pueden obtener evaluación de riesgos utilizando 

modelos de cálculo estadísticos (Claus, gail, Tyrer-Cuzick)(3,10,11) 

que pueden estimar la probabilidad de desarrollar cáncer de 

mama a lo largo de la vida. Si el riesgo es mayor al 20% pue-

den ofrecer medidas de vigilancia personalizadas que deberán 

ser discutidas con su médico tratante. Las guías de práctica 

de la Sociedad de Cáncer Americana recomiendan vigilancia 

con imágenes de resonancia magnética y mamografía anual a 

pacientes que poseen un riesgo mayor del 20% de desarrollar 

cáncer de mama a lo largo de la vida (5). 

Durante la evaluación del riesgo se determina a quién en la 

familia sería la persona con mayor indicación de realizar el 

estudio para obtener resultados informativos.  Por lo general, 
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se recomienda realizar el estudio genético primero en un 

familiar afectado de cáncer con criterios de alto riesgo que 

aumenta la probabilidad de obtener un resultado positivo. La 

identificación de una mutación en un miembro de la familia 

permite que los parientes sanos en riesgo tomen ventaja de 

esta información y opten por el asesoramiento y estudios 

genéticos predictivos. En el caso de obtener un resultado 

positivo para la mutación familiar, también poseen opciones 

Adaptado de las Guías de Práctica Clínicas de NCCN en Oncología para Evaluación de Alto Riesgo Genético/Familiar: Mama y Ovario V.1.2015. 

Individuo sano con una historia familiar de uno o más de los siguientes:

• Mutación familiar conocida en un gen de predisposición de cáncer hereditario.

• ≥ 2 cánceres de mama primarios en un mismo individuo.

• ≥ 2 individuos con cáncer de mama primarios en el mismo lado de la familia (materno o paterno).

• Parientes de primer o segundo grado con diagnóstico de cáncer de mama ≤ 45 años.

• ≥ 1 pariente del mismo lado de la familia con una combinación de cáncer de mama y ≥ 1 de los siguientes (especialmente 

de edad de diagnóstico precoz):  cáncer de páncreas, cáncer de próstata agresivo (escala de gleason ≥ 7); sarcoma, 

carcinoma adrenocortical, tumor cerebral, cáncer de endometrio, leucemia/linfoma; cáncer de tiroides, manifestaciones 

dermatológicas y/o macrocefalia, pólipos hamartomatosos del tracto digestivo, cáncer gástrico difuso).

• Diagnóstico de cáncer de mama en un pariente hombre.

Individuo afectado con cáncer,  con uno o más de los siguientes:

• Edad de diagnóstico precoz de cáncer de mama (≤45 años)

• Edad de diagnóstico de cáncer de mama ≤ 50 años  y:

• Otro cáncer primario

• ≥ 1 parientes cercanos con diagnóstico de cáncer de mama

• Familia desconocida o limitada

• Edad de diagnóstico ≤ 60 años y tumor triple negativo (RE-negativo, RP-negativo, HER2-negativo) de cáncer de mama.

• Cáncer de mama a cualquier edad y además:

• ≥ 1 parientes cercanos c/dg precoz mama

• ≥ 2 parientes cercanos c/dg ca mama

• ≥ 1 parientes cercanos c/dg ca ovario

• ≥ 2 parientes c/dg de ca páncreas y/o ca próstata (gleason ≥ 7).

• Pariente cercano hombre c/dg ca mama.

• grupo étnico de alto riesgo (J.Ask)

Tabla 1. NCCN criterios de alto riesgo para síndrome hereditario de mama y/u ovario (4)

• Dg de cáncer de ovario invasivo (incluye cáncer a tubos de Falopio o al peritoneo)

• Cáncer de mama en un paciente hombre

• Dg de cáncer de próstata (gleason ≥7) o cáncer de páncreas y ≥1 parientes c/dg precoz de cáncer de mama

• Mutación familiar conocida en un gen de predisposición de cáncer hereditario
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de optar por medidas de prevención y manejo de alto riesgo 

hereditario.  En el caso de obtener un resultado negativo 

para la mutación familiar ya identificada,  pueden sentirse 

aliviados de conocer que su riesgo de desarrollar cáncer no 

es mayor y  pueden continuar con las medidas de prevención 

de la población general. 

La recopilación detallada de los antecedentes personales y 

familiares, validados durante la evaluación de asesoramiento 

genético asegura que el síndrome hereditario más apropiado 

se investigue dentro de una familia. Existen otros síndromes 

de cáncer que se asocian a un mayor riesgo de cáncer de 

mama y se puede ofrecer un estudio genético más ampliado 

de un panel de genes que incluye aparte de BrCA1 y BrCA2 

otros genes de síndromes de cáncer de mama y otros cánce-

res asociados. Los síndromes hereditarios que predisponen 

a un alto riesgo para desarrollar cáncer de mama se señalan 

en la Tabla 3 (12).

Individuo afectado con cáncer,  con uno o más de los siguientes:

1. Obtención de antecedentes y evaluación del riesgo
a. Construcción genealogía
b. Evaluación del riesgo hereditario
c. Determinación del estudio genético adecuado y quién sería la persona más adecuada de realizarlo.
d. Evaluación psico-emocional: percepción del riesgo y expectativas de los resultados.

2. Educación
a. Genética y herencia
b. Probabilidades del cáncer y riesgos de recurrencia
c. Estilo de vida y medidas de prevención

3. Asesoramiento genético pre-test
a. Proceso de consentimiento informado (beneficios y limitaciones)
b. implicancias de los resultados: positivos, negativos y variante de significado desconocido
c. Opciones de manejo y seguimiento
d. Discusión de riesgos de discriminación genética

4. Asesoramiento genético post-test*:
a. Entrega de resultados
b. Discusión de plan de manejo y seguimiento
c. Seguimiento y apoyo psico-emocional

*Se realiza en conjunto con médico que supervisa programa de alto riesgo

Tabla 2. Pasos del asesoramiento genético
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mama (56%– 87%)
Ovario (27% – 44%)
Próstata (20%)
Páncreas (7%)
Colon
Melanoma

Mama
Sarcoma
Leucemia
Linfoma
Melanoma
Colorrectal
Páncreas
Adrenocortical
Cerebro

mama (85%)
Tiroides (35%)
renal(34%)
Endometrio (28%)
Colorrectal (9%)
melanoma(6%)

gástrico difuso (85%)
mama (65%) Lobulillar

Intestino delgado (57%)
Colorrectal o gástrico
mama (45%)
Ovario, uterino o cervical (18%)
Páncreas (11%)

BRCA1, BRCA2

P53

PTEN

CDH1

STK11

1:400 – 1:800
1:40 (Judío Askenazí)

Se desconoce
Poco común

1:250.000

Se desconoce
Poco común

1:25.000-1:280.000

Cáncer hereditario 
de mama y/u ovario

Li-Fraumeni

Cowden 

Cáncer Gástrico 
Difuso Hereditario

Peutz-Jeghers

Síndrome                    Prevalencia  
        

Genes

Tabla 3.

Cáncer asociado 
riesgo por vida(%)a
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El asesoramiento genético pre-test consiste en la discusión 

de los beneficios, limitaciones del estudio genético como 

también las implicancias de recibir un resultado positivo, 

negativo y de variante incierta.  Durante el asesoramiento 

pre-test se proponen escenarios para que los pacientes re-

flexionen sobre preguntas como: ¿qué pasaría si recibo un 

resultado positivo?, ¿cómo va a ayudarme? ¿le será útil esta 

información a mis hijos y demás familiares? ¿cuáles son mis 

opciones de manejo de acuerdo a los resultados?

Es común que los  pacientes tengan preguntas acerca de si 

su seguro de salud cubrirá el costo del estudio genético y  

preocupaciones sobre  riesgos de discriminación de acuerdo a 

los resultados.  Generalmente, el costo de estudios genéticos 

lo paga cada paciente.  A diferencia de países desarrollados, 

en Chile no existe hasta el momento cobertura para estudios 

genéticos de predisposición de cáncer hereditario y tampoco 

existen leyes que protejan información genética de predis-

posición hereditaria. Los resultados de estudios genéticos 

moleculares son confidenciales, cada paciente decide con 

quién desea compartir esta información. Sin embargo, se 

recomienda compartir los resultados con el médico tratante 

para el manejo y seguimiento adecuado y con los familiares 

directos en riesgo que puedan beneficiarse de dicha infor-

mación.

Es importante recordarles a los pacientes que el asesoramien-

to genético no implica automáticamente realizar el estudio 

genético. El estudio genético es una opción para los pacientes 

que deseen más información de sus riesgos y de los riesgos 

de sus familiares directos.  Es frecuente que los pacientes 

obtengan asesoramiento genético y después de un tiempo, 

solo algunos toman la decisión de realizar el estudio genético. 

La entrega de resultados consiste en el asesoramiento post-

test. Se concuerda de antemano la entrega con el médico 

que supervisa el programa de alto riesgo para discutir las 

opciones de seguimiento y manejo según el resultado y se 

discuten las implicancias a los familiares en riesgo.  

El asesoramiento genético y la relevancia del equipo 
multidisciplinario del programa de alto riesgo del 
Centro de la Mama 
 Para un cuidado integrado de calidad a  pacientes de alto ries-

go de cáncer de mama, es indispensable el trabajo en equipo 

multidisciplinario con profesionales con capacitación en distintas 

especialidades de la salud. Entendiéndose como equipo mul-

tidisciplinario a un grupo de profesionales, que interactúan en 

forma duradera, para el logro de un objetivo común, aportan-

do bajo la autoridad de un responsable, una contribución bien 

definida al estudio y al tratamiento de una situación dada (13). 

El equipo multidisciplinario del programa de alto riesgo heredi-

tario está integrado por  médicos tratantes de distintas áreas, 

la enfermera coordinadora, la consejera genética y el médico 

directo que supervisa el programa hereditario, todos bajo la 

autoridad de la directora del Centro de la Mama. Cada uno de los 

miembros del equipo de alto riesgo del Centro de la Mama juega 

un rol relevante y aporta sus conocimientos y experiencia en su 

área para lograr un objetivo común, que es el manejo integral 

de los pacientes logrando registrar resultados esperados. Entre 

estos se encuentran obtener un diagnóstico precoz,  disminuir 

el riesgo, otorgar un tratamiento adecuado y dar tanto tranqui-

lidad como estabilidad emocional a los pacientes y a la familia. 

La Figura 1 esquematiza el flujo del trabajo multidisciplinario, 

que comienza con la identificación de los pacientes y familiares 

que reúnen criterios de alto riesgo de cáncer  hereditario por los 

médicos tratantes. una vez identificados, los pacientes de alto 

riesgo hereditario se derivan al Centro de la Mama de Clínica 

Alemana, donde la enfermera coordinadora orienta, entrega 

cuestionario y material educativo y evalúa las necesidades y 

requerimientos de los pacientes para una consulta con la ase-

sora genética. Cabe destacar la importancia de la labor de la 

enfermera, no solo en la coordinación armónica de la consulta 

sino también como referente y encargada del registro de todo 

paciente derivado al asesoramiento genético contribuyendo a 

la evaluación costo-efectivo del programa, tanto a corto como 

a largo plazo.  
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Flujograma

Médico identifica factores de riesgo de cáncer 
hereditario // consulta espontánea

Deriva a consejo genético
Centro de la Mama piso 13, anexo 6267

Deriva a consejo genético
Centro de la Mama piso 13, 

anexo 6267

Test (+) Test (-)

Deriva a consejo genético
Centro de la Mama piso 13, 

anexo 6267

Enfermera entrega información y cuestionario de antecedentes 
para CG / Paciente devuelve cuestionario completo a enfermera

Enfermera coordina hora de CG

Consejera Genética
Evaluación y categorización según nivel de riesgo 
(evaluación cuali-cuantitativa, Norma CAS 2013)

Riesgo promedio
Riesgo moderado

Alto riesgo
Muy alto riesgo

Médico de programa/ Consejera Genética
Seguimiento según recomendación Norma CAS 

2013
Riesgo promedio
Riesgo moderado

Alto riesgo
Muy alto riesgo

Figura 1. Flujograma programa de evaluación 

y manejo de pacientes con alto riesgo onco-

lógico mamario

A los pacientes que obtienen asesoramiento genético,  se 

les entrega un resumen de lo más relevante de la sesión 

detallando las recomendaciones de manejo de acuerdo a la 

evaluación del riesgo. El resumen permite que los pacien-

tes reflexionen sobre la información entregada durante la 

consulta y a su vez les otorga la opción de compartirlo con 

sus familiares y  médico tratante para acordar el manejo y 

seguimiento adecuado.
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Conclusión
El programa de evaluación de alto riesgo del Centro de Mama 

sirve como modelo de trabajo multidisciplinario, que puede im-

plementarse para otros síndromes de cáncer hereditarios. El 

asesoramiento genético juega un rol fundamental en el cuidado 

integrado de oncología, contribuyendo a la comunicación eficaz 

sobre las implicancias de los estudios genéticos.  Los pacientes 

y familiares de alto riesgo hereditario pueden optar por mejores 

opciones de tratamiento, promoviendo la autonomía en la toma 

de decisiones y en la adaptación a las condiciones de riesgo y 

a las opciones de seguimiento y manejo médico.
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La cirugía oncológica de cabeza y cuello ha presentado un desa-

rrollo histórico, marcado en la primera mitad del siglo xx por la 

consolidación de las técnicas resectivas. Gracias a la inclusión del 

manejo de los linfáticos regionales, incorporada tempranamente 

a principios de siglo, y posterior aporte de terapias adyuvantes 

(radioterapia, quimioterapia y combinación de ambas) se logró el 

control oncológico adecuado de estas patologías. Sin embargo, las 

secuelas derivadas de los mismos tratamientos afectaban de ma-

nera importante y definitiva la calidad de vida de los pacientes (1).

Con el fin de mantener los estándares internacionales de cu-

ración y, en especial, la mejoría de la calidad de vida, nuestro 

equipo se ha preocupado de acceder a los más importantes 

avances en materia de organización, innovación y tecnología, 

siendo los polos de desarrollo más importantes: 

1. Trabajo consolidado en torno a un comité multidisciplinario  

(cirugía, quimioterapia y radioterapia, otorrinolaringología, 

cirugía maxilofacial, rehabilitación, etc.).

2. Creación de un centro de derivación de Cirugía Avanzada de 

Cabeza y Cuello, en los ámbitos oncológico, traumático y de 

malformaciones:

• Cirugía resectiva de avanzada (ganglio centinela)

• Cirugía reconstructiva de avanzada (microcirugía, implantes) 

• Desarrollo de cirugía mínimamente invasiva de tiroides y 

paratiroides 

3. Consolidación de Centro Multidisciplinario de Patología Ti-

roidea, con integración de especialidades

4. integración de nuevas tecnologías 

• Cirugía reconstructiva: 

  - Disponibilidad, diversidad de colgajos 

  - Monitorización, doppler implantable 

• Neuromonitorización intraoperatoria, cirugía de tiroides, parótida

• Cirugía Robótica Transoral TORS
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Cirugía reconstructiva avanzada 
- Disponibilidad y diversidad de técnicas 
El desarrollo de técnicas reconstructivas avanzadas, primero, 

y abordajes mínimamente invasivos, más recientemente, han 

permitido que nuestros pacientes vean mejoradas sus posibi-

lidades de reinserción social y laboral.

Los esfuerzos reconstructivos en la década de los 70 se limitaban 

a cobertura simple de los “defectos” con tejidos locales o injertos 

autólogos, lo cual requería habitualmente de procedimientos en 

varias etapas y múltiples intervenciones.  El conocimiento evolucio-

nó durante la década de los 80 a los colgajos miocutáneos -colgajo 

pectoral, colgajo trapecial, colgajo dorsal ancho, todos pediculados 

-  que agregaron nuevas posibilidades de reconstrucción. Sin em-

bargo, los resultados estéticos y funcionales eran muy deficientes. 

Ya en los 90, se desarrolló  a nivel mundial una técnica avan-

zada de reconstrucción, basada en trasplante autólogo de te-

jidos, conocidos  como colgajos microquirúrgicos en atención 

a las uniones vasculares que se requieren para dar vitalidad a 

dicha transferencia de tejidos (anastomosis microvasculares). 

Estas usualmente se realizan bajo microscopio y consisten en 

unir arterias y venas de alrededor de 1-2  milímetros a vasos 

receptores en la zona a reconstruir (2). 

Esta técnica presenta varias ventajas sobre las reconstrucciones 

con tejidos locales, dentro de ellas: 

• Permiten buscar zonas dadoras  que aporten los mismos 

tipos de tejidos que se perdieron por la resección oncológica 

(piel, mucosa, grasa, hueso).

• Permite trabajar en dos equipos simultáneos, disminuyendo  

los tiempos quirúrgicos y por ende la morbilidad asociada a 

estos procedimientos.

• Permite la reconstrucción de defectos complejos en una sola etapa.

• Mejoría estética importante al no tener que alojar volumi-

nosos pedículos musculares en regiones perifaciales, como 

la cavidad oral y el cuello.

• Mejoría funcional ya que los colgajos microvasculares son más 

moldeables y plásticos  al depender solo de un pequeño pedículo. 

 En ese sentido, el desarrollo de técnicas de microcirugía ha sido 

desde hace  15 años un polo de interés permanente de nuestro 

equipo, presentando opciones reconstructivas variadas que se 

adecuan a los diferentes casos. En la actualidad mantenemos un 

flujo constante de pacientes que requieren de esta técnica, con  

alrededor de  20 cirugías/año. En cuanto a la disponibilidad de 

diferentes colgajos, se cuenta con diversas alternativas: 

• Colgajos musculares libres: de músculo recto abdominal, 

gracilis, dorsal ancho, ideales para reconstrucción de partes 

blandas, relleno de defectos (ej. maxilectomías radicales).

• Colgajos óseos u osteomusculares libres: colgajo de peroné, 

cresta iliaca, adecuados para reconstrucción ósea mandibular 

y maxilar (Figura 1).

• Colgajos fasciocutáneos libres: anterolateral de muslo, ante-

braquial, utilizados en cobertura de defectos mucosos  o cutá-

neos extensos y segmentos intraorales, como la lengua móvil.

• Colgajos de perforantes: diseñados a gusto del cirujano a 

partir de un eje vascular que entrega irrigación a un deter-

minado segmento de piel o fascia, permitiendo “tallarlo” a 

necesidad de cada paciente y defecto.

• Combinación de los anteriores (3).

Figura 1. Cirugía reconstructiva mandibular, integración de técnicas 
microquirúrgicas imagenológicas y planificación tridimensional
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Existen diversos avances técnicos que han permitido mejorar 

los resultados en relación a este tipo de procedimientos com-

plejos, los cuales hemos ido incorporando al arsenal terapéutico 

disponible para nuestros pacientes. Dentro de estos, destaca 

en especial: 

- Monitorización vascular con sonda doppler implantable 
Este sistema de monitorización permite un certero control posto-

peratorio de los pacientes sometidos a microanastomosis, ya sea 

en cirugías de colgajos libres, trasplantes de órganos y neurocirugía.

Consiste en un cristal piezoeléctrico pequeño que se ubica ad-

herido  al vaso utilizado en la microanastomosis (arterial o ve-

noso) y se conecta a un monitor externo que permite controlar  

el flujo sanguíneo  en forma permanente, mediante una señal 

audible y visible. 

Reportes en la literatura han demostrado la utilidad de controlar 

los colgajos microquirúrgicos con esta tecnología (4 – 5), permitien-

do el rescate de más del 90% de los colgajos  comprometidos en 

el postoperatorio, la monitorización durante la primera semana 

del postoperatorio es fundamental para lograr rescatar un col-

gajo en caso de oclusión  de las microanastomosis (Figura 2).

Figura 2. Sonda doppler implantable instalada en vaso arterial 
de colgajo microvascular.

El trabajo de nuestro equipo con este sistema ha generado 

resultados concretos, con mejoría de los resultados atribuible 

directamente a esta técnica. El primer reporte  a nivel nacional 

con el uso de este aparato esta en vías de publicación (6).

Neuromonitorización intraoperatoria 
uno de los procedimientos quirúrgicos más frecuentes en nues-

tra especialidad y en nuestro centro es la cirugía tiroidea, con 

más de trescientos casos/año. Sus complicaciones son bien co-

nocidas e incluyen hematomas, hipoparatiroidismo y lesión de 

nervios laríngeos (7). 

La paresia de nervio laríngeo recurrente (NLr) afecta directa-

mente la calidad de vida de los pacientes y puede llegar hasta 

tasas del 20% en distintas series (8). Nuestra capacidad de evitar 

este daño se relaciona directamente con la correcta identifica-

ción de las estructuras nerviosas, y en este sentido, la moni-

torización se ha transformado en un estándar internacional en 

cirugía de tiroides (9). 

El sistema consiste en un circuito similar a una electromiogra-

fía que detecta la activación neuromuscular a nivel de cuer-

das vocales, lo cual puede ser estimulado manualmente por 

el cirujano mediante un electrodo de búsqueda que se aplica 

sobre los nervios recurrentes permitiendo su identificación 

(neuromonitorización intermitente) o mediante estimulación 

permanente sobre el nervio vago y registro de actividad en 

el efector, los músculos laríngeos (neuromonitorización con-

tinua) (9)   (Figura 3). 

Se requiere de grandes series de casos para demostrar esta-

dísticamente resultados favorables con esta tecnología, pero 

existe consenso internacional entre los cirujanos  de tiroides 

con gran volumen de pacientes, en que se trata de una técni-

ca que aporta  gran confort al equipo quirúrgico y  seguridad 

al paciente, en especial en cirugías de alta complejidad como 

reoperaciones, bocios con extensión endotoráccica y cáncer de 

tiroides con gran diseminación locorregional. 
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Figura 3. Neuromonitorización intraoperatoria de cuerdas vocales.

Cirugía Robótica Transoral TORS 
El cáncer de orofaringe representa una importante causa de 

morbimortalidad en la esfera de las patologías de cabeza y cue-

llo. Su tratamiento por mucho tiempo consideró procedimientos  

de gran complejidad,  altamente traumáticos. Posteriormente 

se desarrolló  el concepto de “tratamiento de conservación de 

órganos”, utilizando mayoritariamente la radio y quimioterapia 

como herramientas terapéuticas. 

Los  severos  y no deseados efectos, tanto de las terapias médicas 

como las quirúrgicas, han obligado a desarrollar nuevas técnicas 

para el manejo de estas enfermedades. Es así que a partir del año 

2006  apareció la técnica de cirugía robótica transoral (TOrS) (10). 

La baja morbilidad y adecuados resultados oncológicos que 

ofrece este procedimiento, lo definen como una alternativa 

terapéutica que debemos ofrecer a nuestros pacientes. 

Esta técnica quirúrgica consiste en utilizar la vía transoral para 

acceder a resecar tumores de orofaringe, base de lengua, amíg-

dalas y laringe supraglótica, gracias a la ayuda de un sistema 

de telecomando robotizado e instrumental de 5 mm finamente 

articulado (en nuestro medio, robot Da Vinci®)  (Figuras 4 y 5).

Nuestro equipo ha sido capacitado en esta técnica y  contamos  

con un programa de cirugía robótica pionero en el país. Esta 

experiencia inicial  ha generado la primera publicación científica 

del tema en el medio nacional (11).

Figuras 4 y 5. Disposición intraoperatoria de brazos robóticos 
accediendo a la cavidad oral.
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Desde finales de la década de 1950, el mundo ha sido testigo 

de un crecimiento exponencial de la tecnología de la informa-

ción [1]. Este desarrollo ha penetrado también en el ámbito de la 

cirugía. Es así como en las últimas décadas, la evolución de la 

tecnología ha permitido que la cirugía haya progresado desde 

el enfoque abierto, donde el cirujano puede tocar, visualizar 

y sentir el tejido directamente, a un estado intermedio - la 

cirugía laparoscópica - donde el cirujano logra introducir a 

través de pequeñas incisiones en el paciente instrumentos, 

los cuales mueve directamente, pero la información visual de 

los órganos es procesada a través de la cámara laparoscópi-

ca en un monitor, a la cirugía robótica (Cr), donde la imagen 

(información) en la consola del cirujano representa el espacio 

de trabajo quirúrgico real. 

Durante la CR, el cirujano está inmerso y en control de un entor-

no generado por una computadora (llamada ‘realidad virtual’), 

la cual genera señales electrónicas a través de las palancas de 

mando de la consola a la punta de los instrumentos, los cuales 

reproducen con enorme precisión los movimientos de las manos 

del cirujano (Figura 1). Esta capacidad única permite al cirujano 

hacer cumplir su “telepresencia”, donde él / ella puede estar en 

cualquier lugar, desde unos metros a kilómetros de distancia del 

paciente. Estas características son la piedra angular del presente 

y futuro de la CR [2]. 

Figura 1. Sistema Robótico Da Vinci. El cirujano está sentado en una 
consola de visión tridimensional y controla el espacio quirúrgico.

AVANCES EN ONCOLOGÍA

© 2015 Intuitive Surgical, Inc.
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La CR se ha establecido firmemente en la mayoría de los centros 

avanzados a nivel mundial, particularmente en Estados unidos y 

Europa. Sin embargo, la adopción de CR ha variado entre diferentes 

especialidades (Figura 2). un ejemplo histórico de la penetración 

de la CR ha sido en el campo de la urología, particularmente en la 

cirugía para cáncer de próstata localizado (prostatectomía radical) 

como para cáncer de riñón localizado (nefrectomía parcial). La 

principal razón para esta gran penetración observada se debe a 

que ambos procedimientos involucran una fase de resección del 

tumor, pero también de una compleja reconstrucción de la zona 

operada en la cual la reconstrucción es extremadamente tediosa, 

y donde el cirujano habitualmente está obligado a utilizar ángulos 

muy difíciles y posiciones no ergonómicas. En estos casos, a dife-

rencia de la cirugía laparoscópica, la CR proporciona al cirujano una 

visión superior de tres dimensiones (3D), siete grados de libertad 

de movimientos (los cuales imitan fielmente los movimientos rea-

lizados durante la cirugía abierta estándar), ausencia de temblor y 

una muy superior ergonomía [3]. Además, el sistema puede generar 

movimientos extremadamente delicados en un espacio de trabajo 

pequeño (Figura 3). Es así como hoy en día, más del 85% de las 

prostatectomías radicales y nefrectomías parciales se realizan con 

la ayuda del robot en Estados unidos [4]. 

Figura 2. Hitos regulatorios de la cirugía robótica en diferentes 
especialidades quirúrgicas.

Gracias a este tremendo volumen quirúrgico, los datos se han 

acumulado rápidamente para demostrar que la prostatectomía 

radical robótica (Prr) ofrece de hecho resultados de control de 

cáncer comparables a su contraparte abierta, asociados a una 

mejor recuperación funcional en cuanto a los resultados de 

potencia y continencia urinaria [5-8]. Esta “historia de éxito” para 

la CR en el campo de la urología ha llevado al urólogo-oncólogo  

a ampliar los horizontes de la CR a otros procedimientos quirúr-

gicos oncológicos, incluyendo la cistectomía radical por cáncer 

vesical, y resección de linfonodos retroperitoneales por cáncer 

testicular, entre otros [9-12].

inicialmente fueron los centros de mayor volumen quirúrgico, 

como las instituciones académicas, los que comenzaron con la 

incorporación de esta tecnología en su práctica diaria así como 

en el entrenamiento de residentes. En la actualidad, aproxi-

madamente el 20% de todos los hospitales de Estados unidos 

posee un sistema robótico. Aunque esto todavía puede parecer 

una pequeña proporción, la tecnología se está extendiendo a 

una velocidad extraordinaria, con un estimado de dos nuevos 

centros que incorporan un sistema de robot cada semana[13]. 

En Chile, desde 2009 a la fecha, ya existen cinco unidades ro-

bóticas, lo que sitúa a Chile como el país con más sistemas 

en América Latina por densidad poblacional. Este campo de 

rápida evolución ha dado lugar a un interés creciente entre los 

cirujanos por adquirir la adecuada destreza y experiencia en el 

manejo de la CR.

Es ampliamente reconocido que los resultados de un cirujano 

mejoran con la experiencia, también llamado curva de apren-

dizaje. Los cirujanos se someten a años de riguroso entrena-

miento durante el cual se observan, ayudan y realizan un gran 

número de procedimientos quirúrgicos bajo supervisión. A pesar 

de la opinión general de que las curvas de aprendizaje existen 

en cirugía, estas son muy difíciles de evaluar ya que no existe 

una definición estándar o medios para medir con precisión. En 

general, es un punto de tiempo “autoproclamado” en la que 

el cirujano se siente cómodo para realizar el procedimiento 
[14]. En particular para la cirugía de cáncer, además de los pa-

Hitos regulatorios de la cirugía
robótica en diferentes 
especialidades 
quirúrgicas         Abril 2005: FDA aprueba 

da Vinci® System para 
procedimientos ginecológicos

Julio 2004: FDA aprueba da Vinci® System 
para revascularización cardíaca

Julio 1997: FDA aprueba da Vinci® System para asistencia quirúrgica

Enero 1999: da Vinci® System recibe aprobación CE-Mark

Julio 2000: FDA aprueba da Vinci® System para cirugía laparoscópica

Mayo 2001: FDA aprueba da Vinci® System para prostatectomía radical

Noviembre 2002: FDA aprueba da Vinci® System 
para cardiotomía asistida torascópicamente

Marzo 2001: FDA aprueba da Vinci® System para 
cirugía toracoscópica general no cardiovascular
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rámetros intraoperatorios estándar generalmente utilizados 

para definir la curva de aprendizaje (ej. tiempo quirúrgico [15], 

sangrado operatorio [16]), es fundamental considerar los resulta-

dos de patología y oncológicos tales como tasas de recurrencia 

y supervivencia. Es ampliamente aceptado que en la cirugía 

de cáncer, la incidencia de márgenes quirúrgicos positivos, por 

ejemplo, se relaciona íntimamente con la experiencia y la com-

petencia del cirujano que realiza el procedimiento. Es así como 

el proceso de aprendizaje es algo gradual, donde la adecuada 

selección de pacientes puede en tener un profundo impacto en 

los resultados obtenidos. 

Las implicancias que tiene la curva aprendizaje en oncología, 

ponen de manifiesto la importancia de contar con mecanismos 

y pautas mediante las cuales se pueda medir en forma objetiva 

las  habilidades logradas por el cirujano, de tal forma de no 

comprometer la seguridad del paciente en ningún momento, 

incluso durante la curva de aprendizaje inicial.

En Clínica Alemana contamos con un equipo humano del más 

alto nivel, compuesto por cirujanos con vasta experiencia en 

el uso de esta tecnología, enfermeras capacitadas internacio-

nalmente y un programa de capacitación interna muy rigu-

roso. Fruto de este esfuerzo, hemos realizado cerca de 450 

intervenciones robóticas en los últimos dos años, alcanzando 

tasas de éxito equivalentes a centros de Estados unidos y Eu-

ropa. Además, esta experiencia nos ha permitido ser pioneros 

en Chile en el desarrollo de la cirugía trans-oral robótica (TOrS) 

y cirugía urológica robótica con puerto único.

 

Cirugía robótica en urología oncológica
En las últimas dos décadas, la cirugía mínimamente invasiva ha 

penetrado profundamente en la especialidad de urología. Los 

avances tanto en cirugía endoscópica como laparoscópica, han 

proporcionado al urólogo de hoy herramientas para disminuir la 

morbilidad, acortar la estadía hospitalaria del paciente y lograr 

una mejora general de la calidad de vida. En el campo de la 

oncología urológica, procedimientos como la adrenalectomía y 

nefrectomía radical mínimamente invasivas, han demostrado 

beneficios comparativos sustanciales para el paciente en rela-

ción a la cirugía abierta. Otros procedimientos, en cambio, como 

la prostatectomía radical y la nefrectomía parcial laparoscópicas, 

han probado requerir curvas de aprendizaje muy pronunciadas 
[34], por lo que el desarrollo de estas técnicas se ha limitado a 

centros académicos de alto volumen.

Prostatectomia Radical Robotica (RPP): desde la primera RARP 

realizada con éxito por Binder en Alemania en 2001 [17], la asis-

Figura 3. Los movimientos de los instrumentos 
robóticos simulan fielmente los movimientos de 
la mano del cirujano

© 2015 Intuitive Surgical, Inc.
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tencia robótica ha cambiado dramáticamente el tratamiento 

quirúrgico del cáncer de próstata clínicamente localizado en 

el mundo. Actualmente, más del 85% de las prostatectomías 

radicales se realizan con la ayuda del robot en Estados unidos[4]. 

Más importante aún, varias series de PRR han logrado una 

madurez suficiente para demostrar la seguridad, eficiencia y 

reproducibilidad del procedimiento, así como resultados on-

cológicos y funcionales comparables o incluso mejores que su 

contraparte abierta [5-8].

Debido a que las series de PRR con mayor seguimiento on-

cológico postoperatorio incluyen un máximo de 15 años, la 

gran mayoría describe la incidencia de márgenes positivos 

(mPs) como sustituto al reporte de datos de sobrevida libre 

de enfermedad. Es ampliamente aceptado que el estado del 

margen quirúrgico es generalmente reconocido como un fac-

tor de riesgo independiente para la recidiva después de la 

prostatectomía radical, y es el único factor que puede ser 

modificado por la técnica quirúrgica. Por lo tanto, la expe-

riencia del cirujano junto con una depurada técnica quirúrgica 

juegan un papel primordial en la disminución de la incidencia 

de mPs. El grupo de Patel reportó una tasa de mPs de 5,7% 

en pacientes con enfermedad órgano-confinada después de 

los primeros 200 casos, pero este número se redujo hasta 

el 2,5% después de 500 casos consecutivos [18]. Del mismo 

modo, Ahlering informó una tasa mPs inicial de 27,3% para la 

enfermedad OC después de sus primeros 50 casos robóticos, 

pero esto se redujo a 4,7% después de la experiencia con 

150 casos [19]. En CAS, la incidencia de mPs es de 6.2% en 140 

pacientes con enfermedad confinada a la próstata. Nuestros 

resultados iniciales son excelentes y comparables con otras 

series internacionales. Esto es de especial importancia, ya que 

nuestros resultados incluyen cirugías realizadas por cirujanos 

con diferentes niveles de experiencia en la técnica. Sin em-

bargo, todos los casos han sido supervisados por un cirujano 

experto en la técnica, con una experiencia personal previa de 

más de 1200 casos realizados. Esto posiciona al programa de 

cirugía robótica urológica de CAS como el de mayor experiencia 

a nivel nacional. 

Berryhill y asociados realizaron un meta-analisis que incluyó 

22 series de prostatectomía utilizando diferentes técnicas de 

abordaje, y encontró la menor incidencia de las MEP entre los 

pacientes sometidos a PRR en comparación con laparoscópica 

estándar o enfoque abierto (10,3%, 20,2% y 18,3%, respectiva-

mente) [20]. Del mismo modo, El-Hakim realizó un estudio de 

meta-análisis similar, reportando una tasa de mPs global de 15% 

para la Prr en comparación con 20% para la prostatectomía 

laparoscópica y el 24% de PVP abierta [21].

Nefrectomía parcial robótica: el primer estudio en nefrectomía 

parcial robótica (NxPr) fue publicado por gettman en 2004 [9]. La 

serie incluyó 13 pacientes con un tamaño medio del tumor de 3,5 

cm. Los promedios de tiempo quirúrgico, sangrado e isquemia 

caliente fueron de 215 minutos, 170 ml y 22 minutos, respectiva-

mente. No se registraron complicaciones intra o postoperatorias 

importantes ni conversiones a cirugía abierta. Desde entonces, 

múltiples instituciones han publicado sus resultados en NxPR 
[22-23], incluyendo un estudio multi-institucional que incluyó 148 

pacientes [22]. En este análisis, el tamaño medio del tumor fue 

de 2,8 cm, tiempo quirúrgico promedio fue de 197 min, isque-

mia caliente de 27,8 min, sangrado de 183 ml, y una tasa de 

conversión a cirugía abierta de 1,3%. Además, no se reportaron 

casos de recurrencia y las tasas de margen positivo fue del 4%.

un número de estudios han comparado la NxPR con su contra-

parte laparoscópica. Si bien estudios iniciales no demostraron 

un beneficio agregado de la cirugía robótica sobre el aborda-

je laparoscópico [24], estudios más recientes han comenzado a 

demostrar diferencias significativas entre las dos técnicas [25,26], 

particularmente en lo que se refiere a menor tiempo quirúrgico, 

menor tiempo de isquemia caliente de riñón, menor sangrado 

perioperatorio, y menores tasas de conversión a cirugía abierta. 

Perspectivas futuras en Cirugía Robótica
No hay duda de que el futuro y la evolución de la CR vendrán 

de otras disciplinas que utilizan la tecnología robótica. De he-

cho, el progreso de la CR no es una cuestión de desarrollo de 

nuevas tecnologías, sino más bien el de consolidar y aplicar la 

tecnología robótica que ya está disponible en otras disciplinas. 
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Miniaturización: los robots quirúrgicos disponibles actualmente 

son grandes y voluminosos y requieren una gran cantidad de 

espacio en pabellón. La miniaturización ampliará en gran me-

dida el uso de robots. En la actualidad, una de las tecnologías 

más prometedoras es la de Sistemas Micro-Electro-Mecánicos 

(mEmS). Estos cuentan con componentes de 1 a 100 micrómetros 

de tamaño, los cuales son extremadamente fiables y eficientes 

en el uso de energía. El uso de tales componentes MEMS per-

mitirá insertar mini robots en el abdomen a través de un único 

puerto por ejemplo. 

Instrumentos inteligentes: los instrumentos quirúrgicos dispo-

nibles actualmente son inanimados y están totalmente con-

trolados por el cirujano. Sin embargo, los futuros instrumentos 

robóticos tendrán la capacidad para detectar activamente el 

medio ambiente y proporcionar “feedback” al cirujano. De he-

cho, la falta de retroalimentación háptica es un inconveniente 

en la cirugía robótica. Por lo tanto, es clave para el desarrollo 

de instrumentos que detectarán las fuerzas contra diversas 

estructuras como los vasos sanguíneos, y prevenir daños a las 

estructuras de retroalimentación de lazo cerrado, o movimien-

tos de las manos y las fuerzas de registro como un registro 

médico de la realización del procedimiento. Otra capacidad de 

instrumentos inteligentes es la inclusión de los principios de 

evitación de obstáculos. De esta manera, el cirujano siempre 

tendrá una segunda oportunidad antes de dañar accidental-

mente importantes estructuras anatómicas.

Especialización de tareas: un atributo básico de un robot es 

su capacidad para realizar una tarea específica con extrema 

precisión. Sin embargo, los sistemas robóticos en cirugía no se 

han desarrollado para realizar tareas específicas. una anasto-

mosis quirúrgica, por ejemplo, es un ejemplo perfecto de una 

tarea que se puede aplicar fácilmente a los sistemas robóticos. 

El cirujano puede configurar la anastomosis (o cualquier tarea), 

a continuación, pulsa el botón de operar, y el robot especiali-

zado puede realizar una anastomosis de alta precisión bajo la 

supervisión del cirujano. 

 

Conclusiones
Las nuevas tecnologías que han surgido en las últimas décadas 

han traído una revolución extraordinaria en el campo de la 

cirugía urológica. Si bien el desarrollo de la CR está aún en su 

infancia, la tecnología ya ha demostrado grandes ventajas. Al 

mejorar la precisión y destreza con respecto a la laparoscopía 

tradicional, la CR ha permitido a los cirujanos ampliar los hori-

zontes de la cirugía mínimamente invasiva. En la medida que 

la tecnología se miniaturice y  contemos con instrumentos más 

especializados, no hay duda que la CR formará parte de todas 

las especialidades quirúrgicas.
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Resumen
Las técnicas utilizadas en anatomía patológica han evolucionado 

en las últimas dos décadas, con especial desarrollo de la inmu-

nohistoquímica y de la biología molecular aplicadas al diagnósti-

co histopatológico, permitiendo la incorporación de nuevos mar-

cadores. Además de ser un apoyo diagnóstico, algunos de estos 

nuevos marcadores tienen la propiedad de precisar pronóstico 

y predecir respuesta a tratamiento, siendo de gran apoyo a la 

medicina personalizada. La importancia de esta nueva aplica-

ción de la anatomía patológica, no sólo ha generado un gran 

dinamismo con la incorporación constante de nuevas técnicas 

y biomarcadores, sino también ha aumentado las exigencias en 

cuanto a validación de estas técnicas y reproducibilidad de los 

resultados. En este artículo se describirán los avances que ha 

tenido el Servicio de Anatomía Patológica de Clínica Alemana en 

la automatización de la inmunohistoquímica, la incorporación de 

técnicas de secuenciación, reacción en cadena de la polimerasa 

en tiempo real e hibridación in situ fluorescente además de una 

descripción de los biomarcadores disponibles. El desafío para 

los próximos años es mantenernos en la vanguardia del diag-

nóstico anátomo-patológico, avanzando en la automatización 

de la inmunohistoquímica e incorporando técnicas de última 

generación como es la secuenciación paralela masiva.

Abreviaciones
ADN: Ácido desoxirribonucleico
EGFR: Receptor del factor de crecimiento epidérmico
FISH: Hibridación in situ fluorescente
PCR: Reacción en cadena de la polimerasa 

Introducción
El análisis anátomo-patológico de muestras citológicas y de tejidos 

aporta información fundamental para establecer el diagnóstico y 

pronóstico en pacientes con enfermedades oncológicas. Por más 

de cien años el diagnóstico histopatológico se ha basado en la 

interpretación de imágenes visibles mediante el microscopio, de 

muestras de tejidos fijados en formalina, incluidos en parafina y 

teñidos con Hematoxilina y Eosina. En el transcurso de los años 

se han incorporado otras técnicas que permiten confirmar, com-

plementar o precisar el diagnóstico, como son las tinciones histo-

químicas, la microscopía electrónica, la inmunohistoquímica y las 

técnicas moleculares. Estas dos últimas técnicas son las que han 

AVANCES EN ONCOLOGÍA
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tenido mayor impacto, porque han permitido la aplicación de una 

amplia gama de nuevos marcadores tanto en el ámbito diagnóstico 

como en la predicción de respuesta a tratamientos específicos.

Reacciones de inmunohistoquímica 
y análisis automatizado
La utilización de la inmunohistoquímica como una herramienta 

para el diagnóstico anátomo-patológico comenzó en los años 

noventa y, sin duda, es la que más cambios ha generado en el 

desempeño diario de los patólogos, ya que no sólo permite ser 

interpretada en un contexto morfológico sino que además es 

accesible y ofrece una gran variedad de marcadores. 

Esta técnica permite localizar antígenos específicos en células o 

tejidos, mediante el reconocimiento por anticuerpos unidos a un 

cromógeno. Durante muchos años la inmunohistoquímica fue una 

herramienta esencialmente diagnóstica, utilizada de rutina para 

una mejor caracterización de las lesiones, especialmente de las 

neoplasias. Sin embargo, en la última década se ha demostrado 

que diversos anticuerpos tienen un rol como factores pronósticos 

y predictivos de respuesta a tratamientos específicos, demostrando 

su utilidad en la medicina personalizada. Esta última propiedad es 

la que ha exigido que el método sea reproducible tanto en la parte 

técnica como en la interpretación y cuantificación de los resultados. 

Si bien aún no se ha alcanzado una reproducibilidad absoluta, ha 

habido un gran avance con el desarrollo de anticuerpos más sensi-

bles y específicos y de plataformas automatizadas que estandarizan 

las condiciones en las cuales ocurren las reacciones (1). Además, han 

surgido sistemas de captura y análisis de imágenes microscópicas 

que cuantifican la proporción de células positivas y su intensidad, 

algunos de ellos aprobados para uso clínico (2,3). Si bien el uso del 

análisis digital aún no es masivo, sin duda es un gran avance hacia 

la estandarización de la interpretación de muchos marcadores.

Ejemplos de biomarcadores detectados por inmunohistoquímica 

y con aplicaciones de análisis digital aprobadas para uso clínico 

son el Ki67 (2), que permite establecer el pronóstico en muchas 

neoplasias y los receptores de estrógenos (2) y la expresión de 

HEr2 (2,3,4,5) que se utilizan como marcadores predictivos de res-

puesta a tratamientos hormonales o terapias dirigidas (Figura 1). 

El Servicio de Anatomía Patológica de Clínica Alemana cuenta 

con más de 120 anticuerpos, con un programa de incorpora-

ción continua de nuevos anticuerpos en la medida que éstos 

demuestran ser útiles para el diagnóstico anátomo-patológico 

o como factores de pronóstico o predictivos. La técnica se 

realiza en una plataforma automatizada, la interpretación es 

manual y anualmente se informan alrededor de siete mil de-

terminaciones.

Figura 1a. Figura 1b.

Figura 1. Determinación de Her2 por inmunohistoquímica y análisis cuantitativo con sistema de análisis de imágenes, Leica Biosystems.
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Técnicas de biología molecular
El cáncer es una enfermedad genética, es decir, es causada por 

alteraciones en la expresión de genes que regulan importantes 

funciones celulares como la proliferación, diferenciación, supervi-

vencia o muerte celular. El desarrollo de la medicina personalizada 

y de terapias dirigidas ha generado la necesidad de contar con 

marcadores biológicos que permitan predecir la respuesta a los 

tratamientos. Las técnicas moleculares utilizadas en anatomía pa-

tológica están orientadas a detectar cambios en la estructura o 

composición química del ADN de las células neoplásicas que sean 

relevantes para el manejo de los pacientes. Como ya fue men-

cionado, algunos de estos biomarcadores pueden ser detectados 

por métodos inmunohistoquímicos, sin embargo la gran mayoría 

requieren del análisis del ADN.

Las alteraciones que ocurren en el ADN pueden ser de diferentes 

tipos y pueden  estar limitadas a uno o muy pocos nucleótidos o 

abarcar genes completos, regiones cromosómicas o cromosomas 

completos (1). Las alteraciones más pequeñas corresponden a muta-

ciones puntuales, deleciones o inserciones pequeñas; y las de mayor 

tamaño a aneuploidías, reordenamientos de regiones cromosómi-

cas, aumento en el número de  copias de un gen (amplificaciones) o 

grandes deleciones con pérdida de una de las copias de un gen. La 

metilación del ADN es una característica química que está involucra-

da en la regulación de la expresión génica, por lo que cambios en el 

estado de metilación del ADN pueden alterar la expresión genética, 

aunque la secuencia de nucleótidos esté conservada.

El laboratorio de biología molecular del Servicio de Anatomía Pato-

lógica ha implementado distintas técnicas que permiten estudiar 

cada uno de estos tipos de alteraciones como son la reacción en 

cadena de la polimerasa con visualización de los productos de la 

amplificación, la PCR en tiempo real o cuantitativa, la secuenciación 

del ADN basada en fluorescencia y la hibridación in situ fluorescente. 

Amplificación de secuencias por PCR
La PCR consiste en una amplificación exponencial y bidireccio-

nal de una secuencia de ADN, obteniéndose múltiples copias 

de ésta. El producto de la amplificación puede ser visualizado 

mediante electroforesis en gel de agarosa o en gel de poliacri-

lamida o por electroforesis capilar. En nuestro laboratorio utili-

zamos esta técnica para el estudio de clonalidad de linfocitos B 

y T, inestabilidad de microsatélites, metilación del ADN y como 

una primera etapa antes de la secuenciación en el estudio de 

mutaciones puntuales. 

Determinar si una población de Linfocitos B o T es clonal o 

policlonal es de gran importancia para el diagnóstico de los 

Linfomas y se basa en el estudio de los genes que codifican las 

inmunoglobulinas y los receptores de células T. una población 

clonal o neoplásica posee un único reordenamiento en estos 

genes a diferencia de las poblaciones policlonales o reactivas 

que muestran una gran diversidad de reordenamientos (6,7). 

Los microsatélites corresponden a secuencias cortas repetidas en 

ciertas zonas de los cromosomas. Si existen errores frecuentes en la 

replicación y estos no son reparados, estos microsatélites se alargan 

o se acortan, originando lo que se ha denominado inestabilidad 

microsatelital. En esta condición no sólo se alteran los microsatélites, 

sino que existen errores en múltiples niveles, generando mutacio-

nes y con ello favoreciendo el desarrollo de neoplasias (1). El estudio 

de inestabilidad microsatelital permite detectar diferencias en la 

longitud de las repeticiones de los microsatélites entre dos muestras 

de un mismo individuo y es una forma indirecta de demostrar que 

existe un defecto en las proteínas encargadas de la reparación del 

ADN (Figura 2). La inestabilidad microsatelital puede ser hereditaria 

causada por una mutación de línea germinal (Síndrome de Lynch) (8) 

o presentarse en forma esporádica, generalmente por metilación del 

promotor del gen hmLH1. También es posible detectar una alteración 

en los mecanismos de reparación mediante la expresión inmuno-

histoquímica de las proteínas asociadas a la reparación del ADN (9). 

La metilación de bases nitrogenadas del ADN en las zonas pro-

motoras de transcripción produce silenciamiento de los genes 

afectados y también puede ser detectada mediante técnica de 

PCR. La metilación de la región promotora de MGMT se utiliza 

como marcador pronóstico y predictivo de respuesta a trata-

miento con agentes alquilantes en Glioblastoma multiforme (10). 
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PCR y secuenciación
Para la detección de mutaciones puntuales, la PCR debe ser 

complementada con secuenciación y así analizar la exacta com-

posición de nucleótidos del fragmento de DNA amplificado por 

PCR. En nuestro laboratorio analizamos mutaciones en los ge-

nes KRAS, NRAS, BRAF, EGFR, c-kit, Receptor del Factor Derivado 

de Plaquetas alfa (PDgFrA), IDH1 e IDH2. 

Los genes KRAS y NRAS participan en la vía de proliferación ce-

lular y su mutación produce una activación permanente de esta 

vía. El estudio de mutaciones de KRAS y NRAS se utiliza en pa-

cientes con cáncer de colon avanzado para predecir la respuesta 

a agentes que bloquean esta vía a nivel del receptor; en caso de 

existir mutación estos agentes no tendrían efecto ya que la vía 

se encuentra activada independiente del estado del receptor (11). 

El estudio de mutaciones de BRAF permite predecir la respuesta 

a agentes específicos en pacientes con Melanoma y están pre-

sentes en un 45 a un 70% de estos pacientes (12). En cáncer de 

colon, el estudio de mutaciones de BRAF ha demostrado tener 

utilidad como factor pronóstico y, en pacientes con inestabilidad 

microsatelital, las mutaciones estarían presentes en los casos 

esporádicos y no en los hereditarios (13). 

Las mutaciones de EgFr están descritas en un 10 a un 50% de 

los pacientes con adenocarcinoma de pulmón y su presencia 

permite predecir la respuesta al tratamiento con inhibidores de 

este receptor (14,15). 

El estudio de mutaciones de c-kit y PDGFRA es útil para el diagnósti-

co y manejo de pacientes con Tumor del Estroma Gastrointestinal(16). 

Las mutaciones de c-kit han sido descritas además en una baja pro-

porción de pacientes con Melanoma y, en ellos, su estudio permitiría 

predecir la respuesta al tratamiento con agentes específicos (17). 

Las mutaciones de IDH1 e IDH2 han demostrado tener un rol pro-

nóstico en pacientes con Astrocitoma y Glioblastoma multiforme (18).

La PCR en tiempo real y qPCR es una variante de la PCR conven-

cional que permite cuantificar el producto de la PCR a medida que 

la reacción progresa y mediante el análisis de la curva de fusión 

(“melting”), es posible detectar variaciones en secuencias específicas. 

Requiere menor concentración de DNA, es más rápida y tiene menor 

riesgo de contaminación, por lo que en nuestro laboratorio se utiliza 

para la detección de mutaciones de KRAS, NRAS y EGFR, comple-

mentada y validada por la PCR convencional y secuenciación directa. 

Figura 2. inestabililad Microsatelital. 

Nuevos alelos en 4 de 5 marcadores: 

Nr-21; BAT-25; Nr-24; mONO-27 (Kit 

PrOmEgA).
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Hibridación in situ fluorescente
La técnica de FiSH permite el estudio de reordenamientos de 

genes, deleciones y amplificaciones de regiones cromosómicas 

y alteraciones numéricas de los cromosomas. utiliza sondas mar-

cadas con fluoróforos que se unen (hibridan) a regiones cromo-

sómicas homólogas en núcleos en interfase. Puede ser usado 

en tejido fijado en formalina e incluido en parafina y otros tipos 

de muestras de tejido y citológicas (1). En el Servicio de Anatomía 

Patológica se han implementado y validado con estrictos contro-

les, la utilización de sondas para la detección de amplificaciones 

del gen HEr2/neu, pérdida de 1p y 19q y reordenamientos de 

ALK, rOS1, c-myc y SYT. 

El gen HEr2/neu codifica un receptor de membrana que participa en 

las vías de crecimiento y división celular. El estudio de amplificación 

del gen HEr2/neu está indicado en pacientes que tienen expresión 

equívoca del receptor en la inmunohistoquímica. La amplificación 

está presente en un 15 a 20% de las pacientes con cáncer de mama 

y cáncer gástrico (Figura 3) y predice la respuesta al tratamiento con 

anticuerpos monoclonales contra este receptor (19,20).  

La deleción de las regiones 1p y 19q en tumores del sistema 

nervioso central es útil en el diagnóstico de oligodendroglioma 

y como predictor de la respuesta al tratamiento (21). 

Los reordenamientos de ALK y rOS1 están descritos en un 3 a 

5% y en un 1 a 2 % respectivamente en pacientes con cáncer de 

pulmón no células pequeñas y su presencia predice la respuesta 

a inhibidores de Kinasas específicos (22,23). 

Los reordenamientos de c-myc aportan información de pronóstico 

en los linfomas de células B (24) y el reordenamiento del gen SYT es 

una importante herramienta diagnóstica en el Sarcoma Sinovial (25).

La Tabla 1 muestras las técnicas realizadas con mayor frecuencia 

en nuestro laboratorio y los resultados generales obtenidos.

Tabla 1.  Estudio de biomarcadores moleculares en el Servicio de Anatomía Patológica

Biomarcador                                    Casos realizados  Positivos N (%)    % Reportado (26-31)

Amplificación de HEr2  401 121 (30,2) 18 a 20

mutación de KrAS 316 140 (44,3) 36 a 40

mutación de EgFr 155 32 (20,6) 10 a 35

reordenamiento de ALK 99 5 (5,1) 3 a 7 

reordenamiento de rOS1 15 1 (6,7) 2

Figura 3.  Amplificación de Her2 por hibridación in situ fluorescente.
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Conclusiones
El Servicio de Anatomía Patológica ha incorporado sistemáticamente 

la tecnología necesaria para implementar los últimos avances en 

inmunohistoquímica y técnicas moleculares, cuidando de mantener 

altos estándares técnicos y estrictos sistemas de validación internos. 

Con ello hemos logrado tener disponibles una importante gama de 

exámenes que favorecen decisiones terapéuticas más precisas. Con la 

próxima implementación de la secuenciación paralela masiva con pa-

neles dirigidos a enfermedades oncológicas y el análisis automatizado 

de biomarcadores inmunohistoquímicos, esperamos mantenernos a 

la vanguardia del diagnóstico anátomo-patológico en nuestro país 

para entregar el mayor beneficio al cuidado de nuestros pacientes.
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En el tratamiento de enfermedades neoplásicas sensibles a 

quimio y/o a radioterapia, la limitante es la toxicidad sobre los 

tejidos sanos. uno de los primeros órganos dañados por las 

altas dosis es la médula ósea. 

La única forma de elevar las dosis de dichos tratamientos con 

el fin de intentar erradicar la enfermedad, es recolectar células 

madres hematopoyéticas antes de administrar el tratamiento 

y conservarlas, usualmente en temperaturas bajo -196 grados 

Celsius (en general en nitrógeno líquido), para ser reinfundidas 

en el paciente después de haber administrado el tratamien-

to antineoplásico de alta dosis aunque se destruya la médula 

ósea, pues se repuebla la médula a partir de las células madres 

criopreservadas previamente. 

Este procedimiento es la base de los tratamientos de altas dosis 

con trasplante autólogo de células madres hematopoyéticas. 

Las células se pueden obtener por aspiraciones de la propia 

médula ósea o movilizarlas a la circulación en sangre periférica, 

mediante factores de crecimiento con o sin quimioterapia previa. 

Las células se recolectan mediante aféresis en procesadores de 

elementos figurados. 

Las etapas del procedimiento son: movilización, recolección (por 

aspiración en pabellón de cirugía en caso de médula ósea, o por 

aféresis de sangre periférica en caso de movilización), tratamien-

to de alta dosis y luego infusión de las células madres hemato-

poyéticas criopreservadas. Esto se sigue de prendimiento de las 

células madres en la médula ósea y la consecutiva recuperación 

de los recuentos en sangre.

Más raramente se usa trasplante autólogo de células madres 

hematopoyéticas en enfermedades autoinmunes para generar 

un resetting del sistema inmune que ha fallado en el reconoci-

miento distintivo de lo propio versus lo no propio.

En el caso de los trasplantes alogénicos de células madres he-

matopoyéticas también el tratamiento quimio y/o radioterápico 

busca destruir las células neoplásicas, aunque se destruya la 

médula ósea, pero en este caso la reconstrucción de la médula 

AVANCES EN ONCOLOGÍA
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se logra infundiendo células madres hematopoyéticas de un 

donante compatible, de quien se las obtiene de médula ósea, 

o de la sangre periférica previa movilización.  

un efecto buscado, muy importante en los trasplantes alogéni-

cos, es la respuesta del sistema inmune del donante contra las 

células neoplásicas del receptor (efecto graft versus neoplasia). 

También se usa trasplante alogénico en casos de aplasia me-

dular, cuando la médula ha sido destruida, y más raramente en 

enfermedades genéticas.

En los años 90 se agregó el cordón umbilical como fuente de 

células madres hematopoyéticas, de mayor uso en trasplantes 

alogénicos en pediatría que en adultos.

En 1990, Clínica Alemana de Santiago (CAS) inició el desarrollo 

de una unidad de Trasplante Hematopoyético, siendo pionera 

en los trasplantes con células madres movilizadas a sangre 

periférica, que tienen la ventaja de prender más rápido dismi-

nuyendo la morbilidad del procedimiento. La historia se resume 

en el siguiente cuadro. 

Historia

1990    Creación de  la Sección Trasplante de Progenitores Hematopoyéticos (TxPH) en Laboratorio Clínico (L.C.) 

1991  Adquisición y puesta en marcha de procesador de sangre de flujo continuo Cobe Spectra (Banco de Sangre) 

 y  equipamiento de criopreservación  (L.C.).

 Entrenamiento de Tecnóloga de la Sección Trasplante, María Teresa Dibarrart en Hospital Clinic, Barcelona.

 Primeros ensayos de cultivo de progenitores hematopoyéticos CFu.GM. y criopreservación.  

 Aprobación de las técnicas de la sección por una experta del mD Anderson Cancer Center (mDACC) 

 de Houston, B. Devaraj.

1992    Primer TxPH en CAS y Primer Trasplante con progenitores hematopoyéticos recolectados de sangre periférica en Chile.

1994    Servicios de Tx a Hospital J.J.Aguirre, Facultad Medicina universidad de Chile.

1998    Convenio de Servicios de Tx a Hospital Luis Calvo Mackenna.

1999    Acreditación uTxPH. CAS  por MiNSAL.

             Servicios de  Tx a Hospital FACH.

             Convenio de servicios de Tx a Hospital L.Calvo Mackenna.

2001   Servicios de Tx a Fundación Arturo López Perez.

2006   Servicios de Tx a Clínica Santa María en pediatría.

2007  Convenio de servicios de Tx al Servicio de Salud Oriente, Hospital del Salvador.

 

Los resultados se han comunicado en congresos y publicado en revistas nacionales y extranjeras, 

generando incluso un estudio multinacional con centros de Estados unidos, Brasil y China (ver página 146).
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Este trabajo, presentado en MD Anderson Cancer Center 

(mDACC) llevó a la generación de un grupo cooperativo mul-

ticéntrico internacional con instituciones llamadas hermanas: 

Clínica Alemana de Santiago, MD Anderson Cancer Center de 

Houston (Estados unidos), Albert Einstein Institute, Sao Paulo 

(Brasil) y Soo Chow university Hospital, Shangai (China).

La gran base de datos generada (2000 casos), llevó a comunicar 

en ASH 2011 y a publicar en la revista Transfusion en 2014 un 

sistema predictivo del rendimiento de las recolecciones de PHSP.
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Actividad asistencial
Desde 1992 a julio de 2015, se han realizado 1209 recolecciones, y 

sus respectivas criopreservaciones, la mayoría de células madres 

hematopoyéticas movilizadas a la sangre, de médula ósea y tam-

bién de cordón umbilical.  La solidez y prestigio documentado de 

nuestras actividades generó que nos solicitaran ayuda de otros 

centros a los cuales  hemos prestado servicios, incluyendo trans-

ferencia de tecnologías, como se observa en el cuadro de historia. 

Se destacan los convenios de servicios a los únicos dos centros 

de trasplante hematopoyético de hospitales públicos, de adultos 

(Hospital del Salvador) y niños (Hospital L. Calvo mackenna).

Se han realizado hasta julio de 2015, 439 trasplantes (77 alo-

génicos), 173 de los cuales se llevaron a cabo íntegramente, en 

todas sus etapas, en los instalaciones de la unidad de Trasplante 

Hematopoyético de Clínica Alemana. En los otros se ha propor-

cionado la criopreservación e infusión de trasplante, aunque 

inicialmente también con movilización y recolección en Clínica 

Alemana en un contexto de transferencia de tecnología. 

En julio de 2015 se inició el programa de trasplantes alogénicos 

de PH haploidénticos (padres a hijos o viceversa, o hermanos 

50% compatibles), lo que amplía enormemente los candidatos 

a Tx pues casi todos disponen de donantes.

Desde 2013 nuestro centro se ha proyectado a la terapia celular, 

incorporando la manipulación de células mesenquimales para 

el tratamiento de diversas patologías.

Figura 5. unidad de Trasplante Hematopoyético

Figura 1. Criopreservación de células madres 
hematopoyéticas a – 196°C en Nitrógeno líquido.

Figuras 2 y 3. Colonias de células madres hematopoyéticas en cultivo CFuGM 
criopreservadas, después de descongelación.

Figura 4. unidad de Trasplante 
Hematopoyético, hospitalización.
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Equipo Humano
Lo más importante en esta historia es el equipo humano trans-

versal a varios servicios y unidades de Clínica Alemana que ha 

participado en el desarrollo de este centro desde 1990 hasta 

la actualidad.

Laboratorio Clínico
Tecnólogos Médicos: María Teresa Dibarrart, Alejandro Paulos, 

Rebeca Montalva, Myriam Zamora, Paola García-Huidobro, y 

todos los tecnólogos médicos de otras secciones.

Banco de Sangre
Tecnólogos Médicos: Francis Marinovic  , Laura Paredes, María 

Teresa González, Valeska Milosevic, Patricia ilic, Lucía Salas, Glo-

ria Pinto, Rodrigo Moya, M. Hortensia Escarate, Carla Rodríguez, 

Carolina Torres, Verónica González y tantos otros.

Enfermería
Paulina Suárez, Lya Cerda, Silvana Arellano, Sandra Acevedo, 

María José Nilo, Myriam Rodríguez, Teresa Carrasco, Patricia 

Raimilla, Karen Fuentes, Teresita Canales, Noelia Quilaqueo, Mar-

cela Vargas, Patricia Lobos, ivonne Méndez, Daniela Andrade, 

Alejandra Ojeda, Natalia Ortiz, Olga Barahona, Evelyn Birchmeier 

y tantas otras.

Pabellón de Cirugía
Enfermeras arsenaleras: Norma Poll, María Teresa Barra, Dolores 

Fernández.

Auxiliares: Florisa uribe, Marianela Cornejo, Luzgardi Lienlaf, 

Claudia Farfán, María Meza, Sonia Tolosa, Claudia Azúa, Katia 

Bravo, entre otras.

Secretarias de oncología: isolina Barría, Marianela Aranda, Gloria 

González y otras.

Médicos: Timoleón Anguita, Alejandro Majlis, Daniel Araos, 

Vivian Lois, Antonio Bertrán, Alejandro Andrade, Luis Miguel 

Noriega, Alejandra Marcotti, Luis Thompson, Jorge Pérez, Luis 

Castro, Patricio Vargas, iván Caviedes, Rodrigo Soto, Gloria To-

riello, Hernán Figueroa, por nombrar algunos, tanto de estas 

especialidades como de otras.
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Cerca de 100 años pasaron desde que Paul Ehrlich, Premio Nobel 

de medicina en 1908, acuñó el término “bala mágica”, hasta su 

aplicación en la oncología a nivel molecular (1). Esto en gran parte 

gracias al mayor conocimiento en los últimos años de las vías 

de señalización celular relacionadas con el cáncer, asociado a 

un desarrollo exponencial de terapias dirigidas a éstas(2). Los 

tratamientos contra blancos moleculares o “terapias Target”, 

han tenido notables resultados, logrando  en algunos casos 

aumentar la esperanza y calidad de vida. Estas nuevas terapias 

han llegado a complementar y en algunos casos a sustituir a los 

tratamientos citotóxicos clásicos, activos en células de rápida 

división como las células tumorales, mucosas y progenitores 

hemotopoyéticos, lo que explica en gran parte su toxicidad (3).

Las “Terapias Target”, se diferencian  de la quimioterapia tradi-

cional por (4): 

• Actuar en blancos moleculares específicos que están aso-

ciados con el cáncer, mientras que la mayoría de las qui-

mioterapias tradicionales actúan en todas las células que 

se dividen con mayor rapidez, normales y neoplásicas.

• Se eligen o diseñan deliberadamente para que actúen en 

sus blancos, mientras que muchas quimioterapias regulares 

se identificaron porque destruyen células.

• Son con frecuencia citostáticas, más que citotóxicas.

Las “Terapias Target” son en la actualidad, el principal foco de 

generación de nuevos fármacos oncológicos. Desde la aproba-

ción de trastuzumab en 1998 hasta hoy, hemos sido testigos de 

nuevos fármacos y usos potenciales. Solo el año 2014 la Food 

and Drugs Adminstration (FDA) aprobó 10 nuevas indicaciones 

de estas terapias, mucho más que las aprobadas en otras im-

portantes áreas de la medicina (5).

¿Pero qué entendemos por “Terapias Target”? Son fármacos 

capaces de interferir con procesos críticos para el adecuado cre-

cimiento y supervivencia de la célula neoplásica, por ejemplo (4):

• Bloqueo de vías de estímulo endocrino

• inhibidores de transducción de señales

• Moduladores de expresión de genes

• inductores de apoptosis

AVANCES EN ONCOLOGÍA
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• inhibidores de angiogénesis

• Respuesta inmune antitumoral

Dentro de las vías más importantes para la oncología médica 

en la actualidad podemos destacar:

EGFR/HER2: es una familia de receptores de membrana cuya 

sobreexpresión o sobreactivación contribuye a la proliferación, 

invasión y migración de las células neoplásicas. EGFR también se 

expresa en células normales de piel y mucosas, lo que explica 

en gran parte su toxicidad (rash cutáneo y diarrea)6

VEGF: vía promotora de la angiogénesis, que es el desarrollo 

de vasos de neoformación desde vasculatura preexistente. Sin 

esto, el tumor no sería capaz de crecer más allá de 2 a 3 mm. 

Por otra parte tiene un importante rol en la progresión y me-

tástasis en esta enfermedad. Puede bloquearse el ligando o 

su receptor (7).

MAPK: vía de señalización intracelular crítica tanto para la di-

seminación, sobrevida celular y resistencia a terapias. Esta vía 

es común para varias proteínas de membrana como las antes 

descritas (Figura 1)(8).

Figura 1. 
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Inhibidores de punto de control (Checkpoint Inhibitors): el sis-

tema inmune juega un importante rol en controlar y erradicar 

el cáncer. Sin embargo, esta enfermedad cuenta con múltiples 

mecanismos regulatorios negativos que evitan una respuesta 

inmune antitumoral efectiva. El mejor conocimiento de estos 

puntos de control, ha llevado al desarrollo de anticuerpos di-

rigidos contra dos de éstos, CTLA-4 y PD-1/PD-L1, evitando así 

el escape inmunológico, logrando muy interesantes resultados 

en algunas patologías como el melanoma y cáncer de pulmón 

por citar algunos ejemplos (9).

Tipos de “Terapias Target”
En general, son dos los grandes grupos de terapias dirigidas que 

cumplen el rol antes descrito. El primer grupo son los anticuer-

pos monoclonales, moléculas de gran tamaño que se dirigen a 

blancos propios de la membrana celular tumoral o a las células 

del sistema inmune y, el segundo grupo, moléculas de bajo 

peso molecular que tienen la capacidad de ingresar a la célula 

por su pequeño tamaño y bloquear una vía específica a nivel 

intracelular (4).

Anticuerpos monoclonales
Los anticuerpos son sintetizados por linfocitos B como respuesta 

a un antígeno específico. Estas inmunoglobulinas constan de 

dos cadenas pesadas y dos livianas, unidas mediante puentes 

disulfuro formando una “Y”. En su porción más externa se en-

cuentra la porción variable, que es la que reconoce y se une al 

antígeno, siendo altamente específica lo que hace posible estas 

terapias. Los primeros anticuerpos desarrollados inoculando un 

antígeno en ratones, llamados murinos, no fueron muy efecti-

vos, gran parte por su alta inmunogenicidad que llevaba a un 

alto riesgo de reacciones de hipersensibilidad y al desarrollo 

de anticuerpos anti anticuerpos murinos que disminuían rápi-

damente su efectividad. El desarrollo de la biotecnología, más 

específicamente la técnica del hibridoma, llevó a poder generar 

anticuerpos más puros, quiméricos (65% humano), humanizados 

(95% humano) y completamente humanos (100% humano), lo 

que logró disminuir estas complicaciones de sus antecesores. 

El tipo de anticuerpo se puede identificar según el sufijo de la 

droga: - momab (murino), -ximab (quimérico), -zumab (huma-

nizado), -mumab (humano).

Los anticuerpos monoclonales ejercen su actividad antitumoral 

de distintas maneras,  siendo las más importantes: citotoxicidad 

celular dependiente de anticuerpos llevada a cabo por células 

natural killer o monocitos/macrófagos, citotoxicidad mediada por 

complemento, alterando señales de transducción, bloqueando 

el receptor de un factor de crecimiento (ej. EgFr) o mediante 

inmunoconjugados, que es el concepto de “bala mágica” llevado 

a su máxima expresión, un anticuerpo monoclonal altamente 

específico asociado a un agente citotóxico con el fin de ampli-

ficar la respuesta antitumoral en esa célula neoplásica en par-

ticular, estos agentes pueden ser quimioterápicos, citoquinas, 

radioisotopos o toxinas (10).

Anticuerpos aprobados para su uso en tumores 
sólidos según su blanco específico
EGFR

Tanto cetuximab como panitumumab inhiben la señalización de 

EGFR, en ausencia de mutaciones de RAS y RAF. Ambas drogas 

en este contexto han demostrado mejor sobrevida global y 

sobrevida libre de progresión en cáncer de colon metastásico, 

y son ampliamente utilizadas en este escenario (11). Cetuximab 

además, está aprobado para cáncer de cabeza y cuello.

HER2

Trastuzumab, aprobado para cáncer de mama HEr2 positivo 

desde 1998 y posteriormente para cáncer gástrico en 2010. El 

estudio pivotal de esta droga en cáncer de mama metastásico 

junto a quimioterapia publicado el 2001, mostró una mejoría en 

la sobrevida global en 25 meses, contra los 20 meses que mos-

tró la quimioterapia sola. Posteriormente, una serie de estudios 

fase iii en etapas tempranas mostró beneficios en adyuvancia 

y neoadyuvancia.  En esta misma línea, pertuzumab inhibe la 

hetero-dimerización de HEr2 con otros miembro de la familia 

EgFr y T-Dm1, inmunoconjugado de trastuzumab con emtansina, 

también han demostrado beneficio en sobrevida en cáncer de 

mama metastásico HEr2 positivo (12).
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VEGF

Bevacizumab es un anticuerpo que se une a VEGF evitando 

la unión de este con su receptor. Esta droga ha demostrado 

beneficios en sobrevida asociado a quimioterapia en cáncer de 

colon, adenocarcinoma de pulmón y cáncer cérvico uterino me-

tastásicos13. También está aprobado su uso en cáncer de ovario 

y en glioblastoma recidivado. Ramucirumab está dirigido contra 

el receptor de VEGF y ha mostrado actividad en segunda línea 

de tratamiento para cáncer gástrico y pulmonar (14,15). Aflibercept, 

una proteína de fusión recombinante que posee porciones de 

los receptores de VEgF humano 1 y 2 unidos a la porción Fc de 

inmunoglobulina humana, también es capaz de atrapar VEGF, 

otorgándole un potente efecto antiangiogénico. El estudio fase 

iii demostró la mejoría de la supervivencia en pacientes con 

cáncer de colon metastásico, incluso en quienes habían pre-

viamente recibido otro antiangiogénico como bevacizumab(16).

Checkpoints inhibitors
Han traído un resurgimiento del concepto de inmunoterapia con-

tra el cáncer: Ipilimumab, un anticuerpo anti CTLA-4, receptor de 

membrana que inhibe la activación del linfocito T al interactuar 

con la célula presentadora de antígeno, además de nivolumab 

y pembrolizumab, anticuerpos anti PD-1, receptor de membrana 

que al unirse con PD-L1 expresado por la célula tumoral, inhibe la 

respuesta efectora del linfocito T citotóxico. El bloqueo de estos 

receptores busca potenciar la respuesta inmune antitumoral. 

Estas drogas han demostrado beneficio en sobrevida para me-

lanoma, destacando respuestas de larga duración en melanoma, 

con resultados similares de anti PD-1 para cáncer de pulmón, 

enfermedades en las cuales ya está aprobado su uso. Múltiples 

estudios clínicos evalúan beneficio en un amplio número de en-

fermedades neoplásicas(9), como en carcinoma de células renales, 

donde nivolumab mostró actividad en segunda línea (17).

Pequeños Inhibidores de Tirosina Kinasas (ITKs)
Son moléculas orgánicas de bajo peso molecular capaces de 

alterar procesos celulares, particularmente mediante la interrup-

ción de vías de señalización de tirosina kinasas, involucradas 

en fenómenos de  crecimiento celular, proliferación, migración 

y angiogénesis. La llegada de imatinib cambió la historia de 

enfermedades como la leucemia mieloide crónica (18) y GiST (19), 

marcando el inicio de una nueva forma de enfrentar el desa-

fío de desarrollar nuevas drogas oncológicas, desde el modelo 

“empírico” tradicional usado para citotóxicos, hacia la búsqueda 

de blancos moleculares específicos en el tumor. Es el cáncer 

de pulmón un excelente ejemplo de esto: Erlotinib, gefitinib y 

afatinib han demostrado beneficio en mutaciones activantes de 

EgFr, presentes en el 10 a 15% de los tumores pulmonares(20), y 

crizotinib está aprobado para su uso en el 5% de tumores que 

expresan el gen de fusión EmL4-ALK (21).

Los iTKs tienen menor especificidad que los anticuerpos monoclona-

les, es decir, pueden tener más de un sitio de acción. un ejemplo de 

esta actividad inhibidora multikinasa es imatinib, capaz de bloquear 

BCR-ABL en leucemia mieloide crónica, y los receptores tirosina ki-

nasa c-KiT y PDGFR en GiST (18,19). Drogas como sunitinib y sorafenib 

dirigen actividad al receptor de VEGF, teniendo efecto también sobre 

kinasas expresadas en células tumorales renales, estroma y células 

inflamatorias (PDgFr, rAF, rET, FLT3, entre otras) (22,23), lo que podría 

explicar las mayores tasas de respuesta en comparación con beva-

cizumab(23). igualmente ocurre con pazopanib y axitinib, aprobados 

para carcinoma de células renales en primera y segunda línea, res-

pectivamente (25,26). Everolimus y temsirolimus, también aprobados 

para su uso en cáncer renal, presentan un mecanismo de inhibición 

de kinasa de tipo alostérico, y no una inhibición directa del dominio 

kinasa de mTOR. (27,28) (Figura 1).

El bloqueo de la vía de señalización de MAP-kinasas también 

es un potencial blanco de bloqueo.  El uso de vemurafenib o 

dabrafenib se asocia a altas tasas de respuesta en pacientes 

con melanoma metastásico asociado a mutaciones activantes 

específicas de BRAF(29,30). Sin embargo, la mayoría de los pacien-

tes desarrolla resistencia a los 6-7 meses, principalmente me-

diante la reactivación de la vía de MAPK. Mediante la adición de 

trametinib se logra un bloqueo combinado de BRAF y MEK, que  

aumenta la tasa y el tiempo de respuesta en estos pacientes. 

En contraste, ninguna de estas drogas presenta actividad en 

melanomas con BRAF no mutado.
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Otro ejemplo de terapias dirigidas a receptores es lapatinib, apro-

bado en combinación con quimioterapia u hormonoterapia para 

cáncer de mama HEr2 positivo (31). En cáncer medular de tiroides 

avanzado, inhibidores de receptores tirosina kinasa RET y VEGFR 

como vandetanib y cabozantinib han mostrado actividad clínica 

en estudios fase iii y se encuentran aprobados para su uso (32,32).

En suma, las terapias dirigidas a blancos moleculares tienen un 

lugar creciente en el manejo del cáncer, abriendo una enorme 

gama de posibilidades terapéuticas y de conocimiento.  El rol de 

la genómica como predictor de respuesta es indiscutible, y esto 

parece ser solo el principio.
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1. Genómica y oncología de precisión
El genoma humano posee más de 3.000 millones de bases o 

nucleótidos, la mayor parte de los cuales corresponde a material 

no codificante, es decir, que no es utilizado para la síntesis de 

proteínas (antiguamente conocido como “ADN basura”). Durante 

los últimos 65 años se logró comprender la estructura general 

del ADN con su doble hélice, su código para la síntesis de proteí-

nas, la existencia de marcos de lectura, secuencias reguladoras 

y diversos aspectos acerca de su rol biológico (1). Paralelamente, 

se identificaron defectos estructurales en al ADN o mutaciones 

en diversas enfermedades, predominantemente en el contexto 

de patologías heredo-familiares y cáncer. 

Los avances en el campo del estudio del orden de las secuencias de 

ADN o secuenciación, utilizando la reacción de polimerasa en cadena 

y secuenciación automatizada de fragmentos de mono-hebras (o 

por terminación de cadenas  por dideoxinucleótidos marcados des-

crita por Frederick Sanger en 1977 [2]), aceleraron la identificación de 

detalles acerca de los genes, su regulación y papel en enfermedades 

humanas. Los primeros proyectos estuvieron dedicados a obtener 

genomas relativamente pequeños como virus y luego bacterias. En 

el año 2001 se concluyó uno de los proyectos más ambiciosos de 

nuestro tiempo al presentarse (paralelamente por dos consorcios) 

los resultados de la secuencia del genoma humano completo (3-4). 

Este proyecto requirió más de 15 años de trabajo experimental/

informático y un costo aproximado de 3 mil millones de dólares (5).

Actualmente, y con el desarrollo de la secuenciación paralela ma-

siva o “next gen sequencing (NGS)”, es posible estudiar genomas 

completos en solo semanas por un costo cercano a uS$ 7.000 

y exomas tumorales (solo áreas codificantes de proteínas) por 

aproximadamente uS$ 2.000. Además del gran impacto científico, 

el aumento en la capacidad de secuenciación y la reducción del 

costo ha traído como consecuencia una creciente utilización de 

esta tecnología para el diagnóstico y tratamiento de pacientes 

con cáncer. Adicionalmente, el conocimiento de los defectos mo-

leculares específicos de cada tumor ha permitido una evolución 

taxonómica desde una oncología basada en la anatomía a una 

oncología de precisión orientada al tratamiento farmacológico 

dirigido contra los defectos moleculares de cada neoplasia.  
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En particular, el estudio de alteraciones genéticas se utiliza 

actualmente en oncología para: i) Determinar predisposición 

genética para neoplasias o síndromes hereditarios como, por 

ejemplo, mutaciones germinales de genes BrCA1/2 (Sd. de cán-

cer de mama-ovario hereditario), TP53 (Sd. de Li-Fraumeni),  

TSC1/2  (esclerosis tuberosa) y genes de reparación del ADN (Sd. 

de Lynch), entre otros; ii) Confirmar o descartar el diagnóstico y/o 

pronóstico asociado a alguna lesión maligna; y iii) Seleccionar 

pacientes con alto potencial de beneficio de terapias dirigidas 

contra blancos moleculares mediante la identificación de muta-

ciones en oncogenes como HEr2, EgFr, BrAF, ALK, rOS1 y KIT.

Diversos test genéticos son utilizados rutinariamente para el 

diagnóstico y tratamiento de neoplasias entre los cuales se 

encuentran la hibridización in situ (FISH o CISH), variaciones de 

la reacción de polimerasa en cadena (RT-PCR, qPCR, MS-PCR, 

etc.) y secuenciación directa de ADN (para más detalles res-

pecto a las técnicas de estudio molecular ver artículo “Nuevas 

técnicas en Anatomía Patológica” en este volumen). En la Tabla 

1 se presentan las técnicas disponibles en el Servicio de Ana-

tomía Patológica de Clínica Alemana de Santiago y el año en 

que fueron incorporadas. En general, estos exámenes buscan 

identificar alteraciones estructurales específicas del tumor para 

su utilización con fines diagnósticos, pronósticos o predictivos; 

o la detección de microorganismos que permitan caracterizar la 

biología de la enfermedad. Si bien hasta hoy hay solo alrededor 

de 30 terapias dirigidas aprobadas por instituciones reguladoras 

como la Food and Drug Administration (FDA) de los Estados uni-

dos (6), un gran número se encuentra en desarrollo y es posible 

acceder mediante ensayos clínicos. Desafortunadamente, la 

disponibilidad actual de ensayos clínicos para pacientes onco-

lógicos en nuestro país es limitada.

2. Secuenciación paralela masiva 
y diagnóstico oncológico
La mayoría de las tecnologías disponibles para secuenciación 

de nueva generación (NgS) consiste en procesos químicos que 

involucran síntesis paralela y múltiple de nucleótidos en una 

superficie sólida. Los métodos más ampliamente utilizados se 

basan en identificación de nucleótidos marcados con fluores-

cencia (ej. Illumina) o en medición de protones de hidrógeno 

emitidos por las nuevas bases incorporadas (ej. ion Torrent/

Life Technologies) (7-8). Ambos sistemas sirven para estudiar 

muestras de tejido de biopsia fijado en formalina e incluido en 

parafina, presentan ventajas/desventajas específicas respecto 

a fidelidad y rendimiento; y requieren de análisis bioinfor-

mático para su correcta alineación, filtro y determinación de 

variantes.  Diversas instituciones académicas y laboratorios 

comerciales utilizan en la actualidad NGS para estudiar pa-

neles predeterminados de genes asociados a cáncer.  Dichos 

paneles van desde algunas decenas hasta más de 400 genes 

y algunos están disponibles en formato de kits de laboratorio. 

Las instituciones con mayor complejidad estructural ofrecen 

actualmente, además, estudios de exomas tumorales com-

pletos que comprenden cerca de 20.000 genes e incluyen 

también análisis de reordenamientos y ganancias/pérdidas de 

segmentos cromosómicos. Los test de genes múltiples no han 

sido aún aprobados por instituciones regulatorias y son consi-

derados como test derivados de laboratorios o “LDTs”. Por esto, 

la validación analítica, reproducibilidad e impacto clínico deben 

ser establecidos por cada laboratorio. Para validar el impacto 

en sobrevida de la oncología personalizada, el instituto del 

Cáncer de los Estados unidos (NCI) comenzó recientemente 

un ensayo clínico prospectivo multicéntrico denominado NCi-

MATCH que aplicará terapias dirigidas genéticamente a cerca 

de 3.000 pacientes basados en los resultados de un panel de 

genes estandarizado denominado Oncomine que incluye 140 

genes completos y 40 reordenamientos (NCT02465060, www.

clinicaltrials.gov [9]).

El servicio de anatomía patológica de Clínica Alemana de San-

tiago ha adquirido recientemente equipos de NGS para desa-

rrollar paneles de genes para estudio de pacientes con tumores 

sólidos. El primer panel incluirá análisis de mutaciones en 50 

genes y su disponibilidad clínica está proyectada para el primer 

semestre de 2016. Posteriormente, basado en los resultados y 

adherencia local de los test de NGS, se prevé eventualmente 

la incorporación del panel Oncomine.
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Tabla 1. Estudios moleculares oncológicos incorporados en el Servicio de Anatomía Patológica 
de Clínica Alemana de Santiago desde 2008.

HPV= Virus Papiloma Humano, número en paréntesis indica cantidad de subtipos específicos reconocidos; TBC = 
Mycobacterium tuberculosis; CLB= estudio clonalidad linfocitaria estirpe B; EBV= Virus de Epstein-Barr; CLT= Estudio clonalidad 
linfocitaria estirpe T; MSI= Inestabilidad de microstelites por PCR/electroferesis capilar;COBAS®=  Método de PCR en tiempo 
real para detección de mutaciones; MGMT= Metilación promotor gen 0-6 Metil-guanin-ADN tranferasa.

2008           2009               2010       2011    2012              2013            2014            2015

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

EGFR

KiT

PDGFRa

SYT

ALK

1P19Q

EBV

MYC

CLT

MSi

COBAS-EGFR

COBAS-KRAS

NRAS

COBAS-HPV

rOS1

MGMT

IDH1

IDH2

PiK3CA

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

EGFR

KiT

PDGFRa

SYT

ALK

1P19Q

EBV

MYC

CLT

MSi

COBAS-EGFR

COBAS-KRAS

NRAS

COBAS-HPV

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

EGFR

KiT

PDGFRa

SYT

ALK

1P19Q

EBV

MYC

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

EGFR

KiT

PDGFRa

SYT

ALK

1P19Q

EBV

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

EGFR

KiT

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HEr2

BRAF

CLB

HPV (6)

TBC

HPV (+70)

KRAS

HPV (6)

TBC
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3. Barreras para la oncología personalizada 
y visión futura
Las principales barreras actuales para el uso sistemático de 

secuenciación y otros test predictivos oncológicos molecula-

res en nuestro medio incluyen: i) la restringida disponibilidad 

de laboratorios clínicos que disponen de exámenes genéticos 

validados para muestras tumorales; ii) los elevados costos y 

baja cobertura por aseguradoras; iii) escasez de capital humano 

para su ejecución/interpretación; y iv) la ausencia de ensayos 

clínicos disponibles para utilizar terapéuticamente la información 

obtenida de los exámenes. 

Se espera durante los próximos años una acentuada expansión 

del marco regulatorio y financiero asociado a estudios basados 

en NGS y la utilización de terapias dirigidas nuevas en contexto 

de uso alternativo basado en literatura médica y discusión de 

casos en comités oncológicos. Finalmente, se prevé también una 

expansión del uso de secuenciación masiva como marcador pre-

dictivo de respuesta a terapias oncológicas inmunoestimulado-

ras aprobadas con bloqueadores de «checkpoint” inmunológicos, 

como CTLA-4 (ipilimumab/tremelimumab) o PD-1 (nivolumab/

prembrolizumab) (10-13).
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Introducción
Históricamente la investigación biomédica ha sido crucial para  

la práctica médica y esto no ha sido ajeno al cáncer, área líder 

en la actualidad en lo que a investigación se refiere. Con el 

desarrollo de los primeros quimioterápicos para tratar leuce-

mias en niños, se iniciaron también los esfuerzos por reportar 

(publicando o presentando en conferencias) y sistematizar, las 

evaluaciones de respuestas a nuevos tratamientos (1). Además 

de estos esfuerzos en cáncer avanzado, tanto la cirugía como la  

radioterapia en tumores localizados deben también sus avances 

al esfuerzo y coordinación de una gran cantidad de pacientes, 

enfermeras y médicos investigadores.

Difícil es, en un breve artículo, dar justicia al complejo desarrollo 

que ha tenido la investigación en cáncer desde sus orígenes 

hasta el momento actual. una de las características que mejor 

ejemplifica este esfuerzo multidisciplinario en la investigación 

oncológica, tiene que ver con el continuo desarrollo de drogas 

para manejo de enfermedades no resecables o metastásicas 

tanto en tumores sólidos  como en enfermedades malignas de 

la sangre, linfomas y leucemias.  El logro de drogas efectivas 

en este escenario es siempre el resultado de un largo camino,  

que incluye a un grupo de investigadores no clínicos involucra-

dos como son patólogos, químicos, farmacólogos, matemáticos, 

veterinarios, biólogos, etc. 

Este proceso de colaboración continua, no siempre unidireccio-

nal, se da en las siguientes etapas:

•	 Investigación preclínica
Muchas veces no muy conocida por los médicos, es aquella en 

la cual se desarrollan todas las ideas que tienen que ver con 

primero, entender el cáncer como enfermedad y caracterizarlo 

en sus diferentes dimensiones, a nivel molecular o genético y 

a nivel de los productos de oncogenes y genes supresores de 

tumores (2).

En esta etapa de la investigación en cáncer, se caracteriza la 

efectividad de nuevas moléculas en líneas celulares, analizando 

la capacidad de las diferentes drogas de inhibir el crecimiento 
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celular clásicamente determinado por el IC50 (inhibitory concen-

tration to kill 50% of the cells); pasando después a la pruebas 

en animales en los cuales se generan tumores y se prueba la 

efectividad de las nuevas moléculas evaluando la sobrevida y 

reducción del tamaño tumoral (2).

En los últimos 15 años la investigación preclínica en cáncer se ha 

expandido y complejizado, fundamentalmente por el desarrollo 

de nuevas tecnologías que permiten analizar la biología a nivel 

molecular de los distintos tumores, con el propósito de tener 

mejores clasificaciones, entendimiento de vías carcinogénicas 

y anticipar respuestas a nuevas terapias (biomarcadores). Los 

denominados OMiCS en oncología han requerido del desarrollo 

de nuevas expertices  y de la incorporación de nuevas discipli-

nas e investigadores en oncología, tales como bioinformáticos, 

bioestadísticos especializados en “arrays” y expertos en análisis 

de redes (3).

•	 Investigación clínica
La investigación clínica es la estructura básica por medio de la 

cual nuevas terapias, procedimientos o drogas son estudiados 

en pacientes (4,5). Clásicamente se divide en las siguientes fases:

• Estudios fase 1: las nuevas drogas son por primera vez 

utilizadas en pacientes. Tienen por objeto establecer dosis 

seguras y caracterizar el perfil de toxicidad y seguridad.

• Estudios fase 2: tienen por objeto determinar la efectivi-

dad de las nuevas moléculas. Históricamente la eficacia 

de nuevas drogas se ha demostrado  por la disminución 

del tamaño tumoral en imágenes (rECIST). Estos estudios 

habitualmente son no aleatorizados, de una sola rama y 

generalmente con número reducido de pacientes (entre 

30 a 50 pacientes).

• Estudios fase 3: comparan las nuevas terapias con los es-

tándares contemporáneos en los diferentes  tumores, de acu-

erdo a las etapas o estatificación clínica, u otras características. 

Comprenden gran número de pacientes, son aleatorizados y 

controlados y sus resultados son lo que, generalmente, de-

terminan cambios en las intervenciones oncológicas (6,7).

Este modelo clásico de desarrollo de nuevas drogas está actual-

mente en evolución y cambio en su paradigma. Muchas de las 

drogas aprobadas en los últimos años han entrado al uso clínico 

desde el estudio fase 1, en los cuales no sólo se ha demostrado 

seguridad, sino también su eficacia. Ejemplo de esto último son 

algunos de los inhibidores de tirosina quinasa para tratamiento 

de cáncer de pulmón.(9)

•	 Investigación traslacional 
Se le llama a la cual conecta las ciencias básicas con las clínicas. 

Quizás el mejor ejemplo en cáncer son el desarrollo y validación 

de biomarcadores (Bm). Existen Bm pronósticos, que estable-

cen la evolución de la enfermedad independiente de variables 

como el estadio clínico (10). También están  los biomarcadores 

predictivos  que determinan  la posibilidad de respuesta o no 

respuesta a determinadas terapias o intervenciones en onco-

logía. Producto de la investigación traslacional, drogas como los 

anticuerpos monoclonales o inhibidores de tirosina quinasa han 

llegado a desarrollarse para atacar blancos específicos en las 

células tumorales. Es así como ha evolucionado el desarrollo de 

drogas basado en el conocimiento molecular de los tumores. 

Producto de este conocimiento básico o de “laboratorio”, se 

generan drogas mecanísticamente más racionales y se deja 

gradualmente el ensayo y error que comandó el desarrollo de 

las primeras drogas en oncología (11).

Rol de la investigación en cáncer
A diferencia de otras disciplinas médicas, la investigación en cán-

cer avanza a pasos exponenciales, lo que hace difícil el mantener 

actualizados los conocimientos por parte del médico oncólogo. Lo 

que va a diferenciar en un futuro a los grupos multidisciplinarios 

que manejan pacientes con cáncer, va a ser la capacidad de uti-

lizar en forma criteriosa y contextualizada la información que se 

genera en oncología. Necesariamente, el poder discriminar, filtrar 

y aplicar clínicamente lo que la investigación básica y biomédica 

genera en cáncer, va a ser una característica que permitirá dar 

mayor eficiencia a la práctica oncológica. Por otra parte, el poder 

contribuir a generar conocimiento en cáncer es una responsabi-

lidad que directamente va en beneficio de nuestros pacientes.
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Así, el incrementar los esfuerzos en investigación local (a nivel 

regional o sudamericano) no replicativa, permitiría ser un real 

aporte y diferenciarnos en el concierto mundial de investigación 

en cáncer (12). Otras formas de generar conocimiento son, por 

ejemplo, utilizar la información generada localmente aprove-

chando las incidencias de patologías oncológicas en contextos 

epidemiológicos particulares o el desarrollo de revisiones siste-

máticas sobre preguntas específicas de la especialidad. 

Investigación en CAS
Clínica Alemana de Santiago (CAS) tiene un potencial particular-

mente importante y diferenciable en Chile y Sudamérica en inves-

tigación en cáncer. El tener un cuerpo de profesionales oncólogos 

médicos, cirujanos y radioterapeutas altamente especializados, 

muchos de ellos con entrenamientos en investigación fuera de 

Chile, da el componente humano necesario para iniciar proyectos 

colaborativos con centros de investigación de primera línea en el 

concierto internacional. El contar con convenios con el instituto 

Nacional del Cáncer da el potencial de generar investigación clí-

nica en patologías poco frecuentes en países de Norte América 

y Europa, como cáncer gástrico y vesícula biliar. Finalmente, es 

tarea de cada uno de nosotros el incentivar la investigación en 

nuestros alumnos, becarios y cuerpo médico en general.
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En los últimos años se ha discutido a nivel internacional y en 

Chile la demanda creciente de oncólogos médicos, dado por:

1. un aumento en el arsenal terapéutico con la introducción 

de nuevas terapias tanto curativas como paliativas en las 

diferentes patologías neoplásicas.

2. una incidencia creciente del cáncer, especialmente notoria 

en los países en transición demográfica hacia una pobla-

ción cada vez más añosa, entre los que se encuentra Chile.

3. un aumento en el número de pacientes que presentan o han 

presentado una patología neoplásica y que se encuentran 

en seguimiento, muchas veces a cargo del oncólogo médico. 

Existe una reconocida falencia de subespecialistas en Chile, que 

afecta con especial rigor al sector público y a regiones. una 

de las estrategias para remediar esta falencia es aumentar la 

formación de especialistas y para ello se estableció una alian-

za entre la universidad del Desarrollo (uDD), Clínica Alemana 

de Santiago (CAS) y el Instituto Nacional del Cáncer (INC), para 

implementar un Programa de Postítulo en Oncología Médica. 

Este programa fue desarrollado en el año 2012/2013, acogiendo 

las fortalezas del iNC como campo clínico, de CAS como centro 

de excelencia en salud y de la universidad del Desarrollo como 

centro académico. Los oncólogos médicos que se formen bajo 

este programa desarrollarán las capacidades que les permitirán 

insertarse en la práctica clínica oncológica en el ámbito tanto 

público como privado.

Las terapias sistémicas en oncología: 
una demanda creciente
La oncología médica es una de las subespecialidades más diná-

micas de la medicina interna. Siendo una especialidad relativa-

mente joven, ya que el primer tratamiento citotóxico moderno 

reportado fue hace apenas 70 años con la administración de 

una mostaza nitrogenada para el tratamiento del linfoma, en 

los últimos 20 años ha visto la introducción de nuevos con-

ceptos y terapias: desde las terapias citotóxicas tradicionales 

poco específicas y las terapias blanco, hasta recientemente la 

inmunoterapia.

AVANCES EN ONCOLOGÍA
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Esta diversificación de las terapias ha permitido que cada vez 

más pacientes puedan verse beneficiados con algún trata-

miento sistémico, ya sea aumentando sus expectativas de 

curación con la introducción de terapias multimodales o (neo)

adyuvantes, o mejorando la  calidad de vida y sobrevida con 

los tratamientos paliativos.

En muchas patologías neoplásicas avanzadas -donde a pesar 

de no existir la expectativa de un tratamiento curativo- los 

tratamientos sistémicos, frecuentemente en líneas sucesivas, 

permiten controlar la enfermedad por un tiempo prolongado. A 

modo de ejemplo, la sobrevida mediana en el cáncer de mama 

metastásico HEr2 (+) se ha reportado en estudios recientes 

en 4.6 años [1].

Este aumento sustancial en la diversidad y efectividad de los 

tratamientos ha significado una creciente carga de trabajo 

para los oncólogos médicos, quienes están a cargo del cui-

dado de estos pacientes que requieren terapias prolongadas 

y reiteradas.

Otra causa del aumento de la carga de trabajo de los oncólo-

gos es el impacto creciente de las patologías neoplásicas. En 

Chile la tasa de incidencia del cáncer es de 175.7 por 100.000 

habitantes, siendo inferior a la incidencia observada en países 

desarrollados, como por ejemplo Alemania, que reporta una 

incidencia de 283.3. En términos de mortalidad, en cambio, 

las cifras chilenas son comparables con las de Alemania (103 

y 100.8 por 100.000 habitantes respectivamente) [2]. En los 

últimos 15 años, las defunciones por tumores malignos han 

incrementado desde 17.000 defunciones en 1997 a 24.372 de-

cesos registrados en 2012 [3]. 

Por otra parte, la expectativa de vida ha aumentado des-

de 72.4 años para hombres y 79.1 años para mujeres en 

1997, a 76.1 años para hombres y 81.3 años para mujeres en 

2012[4]. Considerando el hecho de que la edad es un factor 

de riesgo demostrado para muchas patologías neoplásicas, 

es de esperar que el impacto del cáncer sea aún mayor en 

las próximas décadas como resultado de los cambios de-

mográficos señalados. 

Las predicciones de la international Agency for Research on 

Cancer (IArC) para los próximos 10 años están representadas 

en la Tabla 1. De ella se desprende que el 80% del aumento de 

los casos nuevos se presentará en la población adulta mayor.

2012  20.363 20.051 40.414

 < 65 años 7.521 9.635 17.156

 > 65 años 12.842 10.416 23.258

2025  32.170 28.482 60.652

 < 65 años 9.629 11.463 21.092

 > 65 años 22.541 17.019 39.560

Año Hombres Mujeres Ambos sexosNúmero estimado de casos nuevos
(todas las edades)

(datos disponibles de Globocan 2012 (IARC) consultado en www.globocan.iarc.fr el 25 de julio de 2015)

Tabla 1. Predicciones del número de casos nuevos de cánceres (excepto cáncer de piel no-melanoma) 
para 2025 comparado con 2012 para Chile.
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Situación de falencia de especialistas 
una de las primeras voces de alerta acerca de la falta de 

oncólogos médicos en el siglo XXI, fue publicada en 2007 por 

la American Society for medical Oncology (ASCO) [5]. Desde 

entonces, ASCO ha estado trabajando para obtener datos 

acerca del número y distribución de oncólogos médicos en 

Estados unidos, reconociendo la relación entre disponibilidad 

de profesionales y el acceso a la salud, donde la falta de 

oncólogos podría impactar en un aumento del tiempo desde 

el diagnóstico hasta el inicio del tratamiento y  en un mayor 

número de pacientes que no reciben el tratamiento estándar 

recomendado [6]. 

La Superintendenia de Salud de Chile registra un total de 132 

médicos con la especialidad de oncología médica, entre ellos 3 

cirujanos, 3 ginecólogos, 11 pediatras, 10 oncólogos de radiote-

rapia y 105 oncólogos médicos internistas. En esta misma base 

de datos, se puede observar una concentración de especialistas 

en la Región Metropolitana donde trabajan dos tercios de los 

oncólogos médicos del país (Figura 2). 

La falencia de especialistas se hace especialmente evidente en 

el sector público: así podemos observar que de los 52 oncólogos 

médicos internistas registrados en la Región Metropolitana, sólo 

19 tienen alguna dedicación horaria en un centro asistencial de 

la red de salud pública, la gran mayoría de ellos en forma parcial. 

En el “Estudio de Brechas de Oferta y Demanda de Médicos 

Especialistas en Chile”, de la Subsecretaría de Redes Asisten-

ciales publicado en 2008 [7], se calculó que existía una falta de 

oncólogos médicos en el sistema público de 39 cargos de 44 

horas semanales. Dado que la mayoría de los oncólogos médicos 

tiene horarios parciales en los centros asistenciales públicos, 

esto se traduciría en aproximadamente 80 oncólogos médicos 

que se requieren incorporar a los hospitales públicos en Chile. 

Esta brecha podría ser aún mayor en la actualidad si compa-

ramos Chile en el contexto internacional, ya que el número de 

oncólogos certificados por millón de habitantes de 2.95 es muy 

inferior a los datos reportados por países como España (27.32) 

o Estados unidos (35.49) [8].
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Figura 2. Número de 
oncólogos médicos 
internistas según región

(datos disponibles en el Registro 
Nacional de Prestadores 
Individuales de Salud consultado 
en www.supersalud.gob.cl el 25 
de julio de 2015).
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Formar especialistas en oncología médica: la colabo-
ración Clínica Alemana – Universidad del Desarrollo 
– Instituto Nacional del Cáncer

una de las estrategias para poder disminuir la brecha existente de 

oncólogos médicos en el país, es aumentar la formación en post-

grado. En Chile actualmente existen tres centros formadores de 

oncólogos médicos, todos ellos localizados en Santiago: los hospi-

tales clínicos de la universidad de Chile y de la Pontificia universidad 

Católica y el instituto Nacional del Cáncer. La capacidad total de 

formar oncólogos médicos es de alrededor de 10 especialistas al año. 

El Instituto Nacional del Cáncer (INC) es el único centro formador 

que pertenece al sistema público de salud. El Servicio de Onco-

logía Médica de este centro del cáncer cuenta actualmente con 

un equipo médico constituido por siete oncólogos médicos, dos 

hemato-oncólogos y una infectóloga, concentrando aproxima-

damente un tercio de los oncólogos clínicos que trabajan en el 

sector público en Santiago. Esto ha permitido desarrollar polos 

de subespecialización en diversas patologías y llevar adelante 

líneas de investigación en cáncer de mama, cáncer gástrico y 

en farmacogenética. 

El Servicio de Oncología Médica del iNC recibe, además de los 

pacientes del área metropolitana norte, derivaciones de otras 

regiones y está a cargo del tratamiento curativo de todos los 

pacientes con sarcomas óseos del país, en colaboración con el 

Instituto Traumatológico. Con más de 600 pacientes nuevos 

en tratamiento anualmente y más de 1.200 consultas médicas 

mensuales, el iNC representa un atractivo campo clínico para la 

formación de oncólogos médicos desde una mirada del sistema 

público de salud.

Clínica Alemana de Santiago (CAS) es el centro clínico privado 

líder del país, y cuenta con destacados especialistas en diferen-

tes áreas, pudiendo complementar la formación en oncología 

médica del iNC en áreas como imagenología, anatomía patoló-

gica y trasplante de médula ósea. El equipo médico del servicio 

de oncología está conformado por ocho oncólogos médicos y 

cuatro hemato-oncólogos, con lo que representa el centro clí-

nico privado oncológico más importante del país. Los oncólogos 

de CAS han destacado en su participación en las sociedades 

médicas de la especialidad, en la organización de cursos y sim-

posium y en investigación. Las colaboraciones existentes con 

centros internacionales como el MD Anderson Cancer Center, el 

Deutsche Krebsforschungs Zentrum (DKFZ) y el National Cancer 

institute, entre otros, permitirán a los médicos en formación 

tener contacto con centros clínicos y de investigación que se 

encuentran en la vanguardia de la oncología.

De este modo, a través de las diferentes etapas de su forma-

ción, los becados de oncología médica del convenio iNC-CAS-

uDD podrán tener una visión de la práctica de la oncología 

médica en el sector público y privado, facilitando su inserción 

laboral futura en ambos escenarios. 

Por otro lado, a través del convenio entre el iNC y la uDD se ha 

implementado un modelo innovador de acercar a los médicos 

internistas a la formación de oncología médica, estableciendo 

una rotación en el iNC para los becados de Medicina interna 

de la uDD. De esta forma los médicos internistas en formación 

podrán acercarse a la especialidad de oncología médica, histó-

ricamente subrepresentada en la formación de pregrado.
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Introducción
La oncología ha experimentado en los últimos años un gran 

avance en sus tratamientos y por ende en sus resultados. De modo 

similar, las imágenes en general y aquellas modalidades utilizadas 

en oncología también han experimentado un gran desarrollo, sien-

do capaces no sólo de establecer un diagnóstico morfológico, sino 

un sustrato funcional, tanto a través de propiedades intrínsecas de 

cada tejido y de la respuesta de estos a variadas terapias. Así por 

ejemplo, el PET corresponde a una modalidad de imagen funcional 

cuya utilidad depende del trazador que utilicemos. El más conocido 

es la 18-FgD (Fluorodeoxiglucosa), que permite evaluar el meta-

bolismo de los tejidos, incluyendo en su campo de acción variados 

tumores, entre ellos algunos en los cuales su utilización es menos 

conocida, como las lesiones tumorales cerebrales primarias. Otros 

trazadores como el ga68/DOTATATE permiten evaluar aquellos 

tejidos que expresan receptores para somatostatina, principalmen-

te tumores de origen neuro-endocrino. También, recientemente, 

ha sido desarrollado un marcador que muestra afinidad por las 

lesiones tumorales de origen prostático al ligarse a un receptor 

de transmembrana llamado PSMA. 

En el campo de la resonancia magnética (rm), su desarrollo ha 

permitido no sólo mejorar sustantivamente la calidad de imagen 

y el tiempo de adquisición, siendo capaz de visualizar lesiones 

subcentimétricas de manera precisa, sino que ha permitido, a 

través del desarrollo de nuevas secuencias como la difusión, 

evaluar en forma indirecta el grado de celularidad de la lesión 

tumoral y por ende ser capaz de evaluar la respuesta a distin-

tas terapias. Permite también con gran sensibilidad detectar 

lesiones muy pequeñas, lo que es de gran utilidad por ejemplo 

en metástasis hepáticas. Además, el desarrollo de la RM ha 

permitido en la actualidad la evaluación y etapificación local de 

neoplasias pulmonares y cáncer de próstata, lo que conlleva una 

enorme ventaja en su diagnóstico y tratamiento. 

AVANCES EN ONCOLOGÍA
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En este capítulo abordaremos los ítems previamente mencionados 

y su rol en el diagnóstico y control de los pacientes oncológicos. 

Tomografía de Emisión de Positrones (PET) 
en tumores del sistema nervioso central
El manejo de los tumores del sistema nervioso central (SNC) es 

un proceso complejo y multidisciplinario. La caracterización de 

dichas lesiones presenta algunos desafíos que habitualmen-

te no están presentes en la evaluación de otras neoplasias, 

como por ejemplo, la determinación de sus límites, que puede 

ser difícil, fundamentalmente debido a la naturaleza infiltrativa 

de muchas de éstas. Por otro lado, la presencia de la barrera 

hematoencefálica (BHE) también impide, en muchos casos, la 

adecuada difusión de medios de contraste (para estudios como 

Tomografía Computada o resonancia magnética) (1). Aunque 

generalmente en lesiones de alto grado existe una disrupción 

de la barrera, este proceso no siempre  ocurre y, por otro lado, 

en algunas lesiones de bajo grado sí se evidencia compromiso 

de la BHE.  

una característica importante en los tumores del SNC es que 

virtualmente todos presentan progresión o recurrencia en algún 

momento de su evolución, incluso los de menor grado. Es por 

esto que la valoración precoz de la desdiferenciación tumoral 

o recidiva (cuando el paciente ya ha sido tratado), es un punto 

importante en el seguimiento y permite determinar el comien-

zo de la terapia anti-tumoral. La adecuada evaluación de la 

respuesta al tratamiento es clave. Sin embargo, esta puede 

ser particularmente compleja y en muchos casos la distinción 

entre recurrencia y efectos del tratamiento es difícil o tardía, 

si se hace en base a los métodos de estudio tradicionales (2).

En la actualidad la resonancia magnética (rm) corresponde al 

estándar de referencia en la evaluación de tumores cerebrales, 

ya que realiza una adecuada valoración de las características 

anatómicas, además de permitir la evaluación de algunos fenó-

menos asociados como necrosis, hemorragia intratumoral, ede-

ma o efecto de masa. Asimismo, posee algunas herramientas 

funcionales como la perfusión o espectroscopía, que otorgan 

información adicional. Pese a esto, la RM presenta algunas li-

mitaciones, tales como la diferenciación entre radionecrosis 

versus recurrencia. También puede tener baja sensibilidad para 

diferenciar algunas lesiones de origen neoplásico de aquellas de 

origen vascular o inflamatorio. De la misma forma, la RM puede 

tener un rendimiento subóptimo para determinar  focos de 

mayor grado celular en el interior de una lesión tumoral hetero-

génea, lo que es fundamental para determinar su clasificación.

En los últimos años la utilización de la Tomografía de Emisión 

de Positrones (PET) en la evaluación de neoplasias tales como 

carcinoma o sarcoma de partes blandas, ha aumentado signi-

ficativamente, constituyendo en muchos casos, un pilar fun-

damental en el diagnóstico y seguimiento de estas patologías. 

De la misma forma, existe creciente y abundante evidencia 

que apoya la utilización de este método para tumores del SNC. 

El PET corresponde a una imagen funcional 3D, en la cual por 

medio del uso de radiofármacos tales como glucosa, aminoáci-

dos o bases nitrogenadas, marcados con un isótopo radioactivo, 

se puede evaluar distintos aspectos del metabolismo celular 

(por ejemplo, consumo energético, síntesis proteica o síntesis 

de ADN) el cual se encuentra generalmente incrementado en 

lesiones tumorales que presentan altos índices de mitóticos. En 

la actualidad, la tecnología disponible en nuestra clínica permite 

realizar corregistro y fusión de estas imágenes funcionales PET 

con imágenes anatómicas tales como la tomografía computada 

(TC) o, mejor aún, la rm. Así, podemos obtener información 

funcional y anatómica en un mismo estudio y proporcionar un 

significado funcional a las alteraciones morfológicas. El radio-

fármaco más disponible en nuestro medio es la F18-Fluordeoxi-

glucosa (FDg), sobre la cual también existe la mayor cantidad 

de literatura científica (1,2).

La evidencia disponible demuestra que en las lesiones del SNC 

existe una relación directa entre el grado tumoral y la captación 

del radiofármaco. De esta forma, las lesiones de alto grado (ha-

bitualmente grado III-IV de la OmS) presentan intenso aumento 

del metabolismo, y por otro lado las lesiones de menor grado 
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(I-II de la OmS) son habitualmente hipometabólicas-hipocap-

tantes(3). Así es posible caracterizar áreas de distinto grado en 

una misma lesión tumoral, permitiendo detectar las regiones 

de mayores índices mitóticos y, en caso de ser necesario, dirigir 

la biopsia a esta zona. 

Dado que en las neoplasias de bajo grado el metabolismo se 

encuentra menos acelerado, la captación de los diversos tra-

zadores es también menor. Esto es una desventaja para un 

radio-fármaco como el FDG, ya que los focos no intensamente 

captantes son más difíciles de diferenciar del resto del parén-

quima cerebral sano, que de por sí tiene una captación basal 

de glucosa elevada (sustrato energético exclusivo). Por lo tanto, 

es de utilidad recurrir a otros trazadores, tales como la Tirosina 

(aminoácido) o Timidina (base nitrogenada) que son, en cantida-

des variables, incorporadas por los tumores de bajo grado y en 

forma prácticamente nula por el parénquima cerebral normal. 

Dichos trazadores se encuentran actualmente disponibles en 

nuestro país.

Es importante destacar que las imágenes metabólicas permiten 

una mejor delimitación de los volúmenes para la realización de 

radioterapia, dado que en muchos casos la elaboración de ésta 

con el uso de la RM es compleja, debido a que no es inhabitual 

que las lesiones de alto grado presenten significativo edema, 

lo que dificulta la determinación de los límites. incluso existe 

evidencia que sugiere que la incorporación de la información 

metabólica aportada por el PET en la determinación de los vo-

lúmenes tumorales cambia su extensión, lo que determina una 

mayor sobrevida (en tumores de comportamiento anaplástico).

En cuanto a meningiomas, es conocido el hecho de que estas 

lesiones expresan receptores de somatostatina del tipo 2, por 

lo que el uso del PET con radiotrazadores análogos (tales como 

el DOTATATE-DOTANOC) ha sido introducido en los últimos años 

para la evaluación de la extensión de este tipo de tumores. Se 

ha demostrado que las imágenes ofrecen alta precisión diag-

nóstica para delinear el meningioma y diferenciarlo del tejido 

normal adyacente, incluso en tumores recurrentes, con una 

sensibilidad de aproximadamente 90% (vs 79% en rm), con 

especificidades comparables y elevadas. Esta misma caracterís-

tica lo hace un estudio ideal para la evaluación pre-tratamiento 

cuando se desea aplicar radioterapia. 

Otro elemento importante en el seguimiento de las neoplasias del 

SNC es la diferenciación entre recurrencia versus radio-necrosis, 

proceso en el cual las imágenes anatómicas pueden tener limita-

ciones. Existe abundante literatura que apunta a que las lesiones 

que corresponden a radio-necrosis no presentan aumento del 

metabolismo (y por lo tanto presentan muy poca o nula captación 

del radiofármaco) (Figura 1). Sin embargo cuando existe recurrencia, 

se observa significativa mayor concentración del trazador, con sen-

sibilidad y especificidad aproximadamente de un 90%  (Figura 2).

Figura 1. (PETa) Estudio F18-FDg que muestra que el foco en cuestión 
presenta aumento del metabolismo glucídico, sugerente de recidiva.

Figura 2. (PETb) Estudio F18-FDg que muestra que el foco estudiado no 
muestra aumento del metabolismo glucídico, sugerente de radionecrosis.

La adecuada y rápida evaluación, en cuanto a la respuesta al 

tratamiento, permite la suspensión precoz de tratamientos 

ineficientes y la incorporación de una terapia de segunda línea 

en forma oportuna cuando esta sea necesaria, además de 

reducir la exposición del paciente a una terapia innecesaria con 

los efectos adversos asociados (4). La evaluación con métodos de 
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PET en tumores neuroendocrinos
Los tumores neuroendocrinos (TNE) representan un grupo 

heterogéneo de enfermedades, que presentan una tasa de 

aproximadamente 35/100.000 personas en Estados unidos. Se 

caracterizan por la presencia de receptores de somatostatina, 

lo que ha hecho posible obtener imágenes de estos tumores 

con un grupo especial de fármacos con afinidad por estos 

receptores.

Los fármacos utilizados tienen una estructura común: un isóto-

po emisor beta (ga-68), un quelante llamado DOTA y el pép-

tido-ligando para receptores de somatostatina. Los ligandos 

utilizados son TATE, NOC y TOC. De esta manera los fármacos 

son llamados según el ligando, es decir, ga-68- DOTA-TATE, ga-

68-DOTA-NOC y ga-68-DOTA-TOC.

Todos estos péptidos tienen afinidad para receptores de somatosta-

tina (rS) 2 y 5. El DOTANOC también tiene afinidad por rS3(5). El uso 

de DOTA-TATE y DOTA-NOC tiene la ventaja del posible intercambio 

del ga-68 por Lu-177, lo que permite el tratamiento de TNE.

Se utiliza en indicaciones precisas, la primera corresponde a TNE 

gastro-entero-pancreáticos. Ellos sintetizan y secretan péptidos 

activos que pueden producir una variedad de síntomas. Aunque son 

principalmente esporádicos, también pueden verse en el contexto 

de síndromes familiares como el Síndrome de Neoplasias Endocrinas 

múltiples IIa (NEm IIa), Von Hippel-Lindau y Neurofibromatosis tipo I.

Pueden ser divididos en carcinoides intestinales y TNE del páncreas. 

Los carcinoides intestinales ocurren principalmente en el íleon distal, 

seguido del recto y el apéndice. Cuando tienen potencial maligno, 

Diferenciación entre recurrencia 
y radionecrosis

identificación de desdiferenciación 
maligna en lesiones de bajo grado

Determinación del sitio de biopsia
en gliomas

Determinación de la agresividad 
biológica del tumor

Determinación de tumor residual post-
cirugía

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Recomendada

Sociedad Germana
 de MN

Sociedad Suiza 
de MN

Colegio Americano 
de Radiología

Tabla 1. resumen de las recomendaciones en el uso del PET con F18-FDg para tumores del SNC

imagen estándar (fundamentalmente la rm) puede requerir de 

varios meses para determinar la respuesta a tratamiento. En los 

últimos años se ha generado bastante evidencia que muestra 

que con distintos trazadores (particularmente la timidina), es 

posible determinar la respuesta a la quimioterapia en forma 

temprana, incluso tan precoz como 1-3 semanas después de la 

primera aplicación (3,4).

A continuación se expone una tabla resumen de las recomen-

daciones en el uso del PET con F18-FDg para tumores del SNC.
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producen metástasis a linfonodos regionales y al hígado principal-

mente. El diagnóstico es multimodal. El PET con péptidos derivados 

de somatostatina marcados con ga-68 (ga-68-DOTA-SST) se puede 

usar durante la etapificación y seguimiento. Los resultados publi-

cados, con variaciones menores, se encuentran en niveles de 90% 

para sensibilidad y especificidad (Figura 3). un hecho significativo es 

que los tumores que expresan receptores, pueden ser tratados con 

terapia de radionúclidos(6). A medida que los tumores neuroendocrinos 

son más indiferenciados, expresan menor cantidad de receptores de 

somatostatina, por lo que el hecho de no captar ga-68-DOTA-SST 

indica un tumor más indiferenciado y de peor pronóstico.

Otra aplicación es en tumores neuroendocrinos pulmonares. Los 

pulmones corresponden al segundo sitio más frecuente para 

tumores neuroendocrinos luego de los tumores pancreático-

intestinales y representan aproximadamente el 22% del total. 

Los datos publicados son menores que los conocidos para la 

localización pancreático-intestinal, sin embargo, indican valores 

de sensibilidad y especificidad similares, en el nivel de 90%(6).

También se ha utilizado en la evaluación de feocromocitomas y pa-

ragangliomas. Los paragangliomas son tumores que se desarrollan 

de células pluripotenciales de la cresta neural y están asociados con 

neuronas del sistema nervioso autónomo. Los más frecuentes son 

los feocromocitomas, que se desarrollan de la médula suprarrenal. 

El diagnóstico generalmente es clínico. La imagen se usa para la 

localización y evaluación de resecabilidad (Figura 4). Las glándulas 

suprarrenales presentan captación aumentada de ga-68-DOTA-SST, 

por lo que la localización de lesiones locales pequeñas está limitada, 

sin embargo, tiene sensibilidad superior al 95% en la detección de 

compromiso extra-adrenal y en paragangliomas extra-adrenales(6).

PET en cáncer de próstata
La exacta evaluación de extensión a distancia del cáncer de próstata 

ha sido un objetivo difícil de alcanzar. Durante los últimos años se ha 

usado el PET con colina para su evaluación, sin embargo este traza-

dor presenta limitaciones, especialmente en pacientes con Antígeno 

Prostático Especifico (APE) bajo. 

La mayoría de los cánceres de próstata expresa un antígeno de su-

perficie conocido como antígeno prostático específico de membrana, 

por lo que es un blanco obvio para su uso en imagen y en terapia.

A principios de 2012, se tienen las primeras publicaciones del uso 

en humanos de un nuevo trazador desarrollado en el Centro de 

investigación de Cáncer de Alemania, DKFZ, ubicado en Heidel-

berg. Este trazador llamado ga-68-PSmA-HBED-CC, corresponde 

a un ligando de alta afinidad por el PSMA y luego de unirse a este 

receptor, se internaliza en la célula(7,8). Además de su alta afinidad, 

este trazador no tiene acumulación fisiológica en hueso, por lo 

Figura 3. Tumores neuroendocrinos pan-
creáticos múltiples, que presentan marcada 
captación de ga-68-DOTATATE.

Figura 4. Paraganglioma con marcada cap-
tación de ga-68-DOTATATE

Figura 5. Pequeña adenopatía retroperitoneal 
con captación de ligando para PSMA marcado 
con ga-68, consistente con compromiso secun-
dario de cáncer de próstata.
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que permite una buena delimitación de lesiones. En general, el 

PSmA-PET demuestra una exactitud 10% mayor que Colina-PET. 

Esta diferencia es aún mayor para niveles bajos de PSA(9,10,11).

El PSmA-PET/CT se ha usado en dos grupos de pacientes: a) 

durante la evaluación inicial, para la etapificación, donde ha 

demostrado sensibilidad y especificidad que varían entre 80-

90%(9), y b) en pacientes con recidiva bioquímica, en que ha 

mostrado una sensibilidad de hasta 85% en pacientes con PSA 

< 2 ng/ml(10,11) (Figura 5).

Rol de la difusión en RM en patología 
oncológica abdominal 
Las secuencias ponderadas en difusión (DWI – diffusion weighted 

imaging) en resonancia magnética (rm) se caracterizan por re-

presentar el movimiento aleatorio de las moléculas de agua 

en los tejidos. Las moléculas de agua libre están en constante 

movimiento aleatorio o browniano, pero cuando están en un 

microambiente celular, este movimiento está restringido por las 

membranas celulares. De esta forma, existe mayor restricción a 

las moléculas de agua en las secuencias ponderadas en difusión 

en tumores hipercelulares e hipervasculares.

El mapa ADC (apparent diffusion coefficient o coeficiente de di-

fusión aparente), es un parámetro cuantitativo que se calcula 

a partir de la difusión y que combina los factores de perfusión 

capilar y de difusión de las moléculas de agua(12).

El grado de restricción a la difusión de las moléculas de agua 

va a depender del grado de celularidad y de la integridad de las 

membranas celulares, por lo que en tumores malignos en los 

cuales se encuentra reducida la matriz extracelular se aprecia 

una disminución del valor ADC.  Este parámetro es utilizado no 

sólo en la caracterización de detección de tumores, sino que 

también es ampliamente utilizado en la monitorización de la 

respuesta a tratamiento (13). Hay estudios que demuestran que 

el incremento del valor del mapa ADC (y, por ende, una caída 

en el valor de la difusión), implica una respuesta favorable al 

tratamiento realizado (14).

En el hígado esta secuencia es utilizada como un parámetro más 

en el diagnóstico diferencial de lesiones focales. Por ejemplo, 

se ha demostrado que lesiones como metástasis, hepatocarci-

nomas o hiperplasias nodulares focales muestran un valor de 

ADC más bajo que lesiones benignas como hemangiomas. Otros 

trabajos también han demostrado una diferencia en el valor 

del ADC entre las lesiones benignas y las malignas. Otro valor 

en estas secuencias es que permiten una alta sensibilidad en 

la detección de pequeñas lesiones como metástasis hepáticas, 

siendo de mayor utilidad al comparar con secuencias realizadas 

con contraste intravenoso y PET. En ese sentido, la realización 

de RM es de invaluable valor por ejemplo en cáncer de colon, 

donde es fundamental la caracterización y la evaluación del 

número de metástasis, que influye en el tratamiento y en la 

probabilidad de curación (15) (Figura 6).

Figura 6. Seguimiento de metástasis hepáticas en paciente con cáncer de 
mama. No se pudo utilizar contraste paramagnético debido a contraindi-
caciones. Se exponen imágenes comparativas T2FATSAT versus difusión al 
momento del diagnóstico, a los 6 y 12 meses post inicio de la quimioterapia, 
demostrando la regresión de las lesiones con el tratamiento (flechas rojas).

En tumores renales también se ha demostrado utilidad de esta 

secuencia, dado que los tumores malignos muestran un menor 

valor ADC respecto de las lesiones de origen benigno. 
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En glándulas suprarrenales, la detección de nódulos o masas es 

relativamente frecuente en la práctica diaria y en ese sentido la 

posibilidad de contar con una secuencia que ayude a una mejor 

caracterización de ellas es de gran utilidad. Se ha demostrado 

que tumores benignos (como los adenomas), muestran un valor 

ADC mayor que las metástasis.

En el páncreas, también muestra utilidad por cuanto las lesio-

nes malignas como el adenocarcinoma muestra valores de ADC 

menores. Esto último se encuentra relacionado a factores como 

una mayor celularidad y mayor grado de fibrosis. También se 

observa una alta sensibilidad de la difusión en la detección de 

lesiones pequeñas (menores de 10 mm), lo que es muy relevan-

te por ejemplo en la evaluación de TNE (Figura 7). En algunos 

pacientes en los que no es posible utilizar contraste intraveno-

so, la difusión se transforma en una secuencia de utilidad en el 

control y evaluación de los pacientes. 

En conclusión, la DWi y su correlato con el valor ADC, corres-

ponden a secuencias de utilidad cada vez mayor, por cuanto 

permiten la diferenciación entre lesiones benignas y malignas, 

evaluación de tumores y su respuesta a tratamiento, caracteri-

zación de las lesiones y cuantificación de su número (como por 

ejemplo, del número de metástasis hepáticas) (16).

Rol de la RM de tórax en la evaluación 
del cáncer pulmonar
El cáncer pulmonar broncogénico es la primera causa de mor-

talidad asociada a neoplasias en el mundo, responsable de 

264.000 muertes durante el 2012 en Europa (ASr de 36,5 por 

100.000 casos) (17).  En Estados unidos se estima que fallecerán 

por esta causa 159.480 personas durante el 2013 (18). En Chile 

la realidad no es diferente, concentrando el mayor número de 

muertes por cáncer en esta patología (33,4% en hombres y 

18.3% en mujeres, quinquenio 2003-2007) y con una tasa de 

mortalidad de 133,5 por 100.000 (año 2009). En gran parte, la 

mortalidad asociada está dada por la extensión al momento 

diagnóstico, lo que determina una ominosa tasa de sobrevida 

a 5 años de un 15% (17). 

Figura 7. Paciente de 54 años en estudio por posible neoplasia pan-
creática primaria. El estudio en el PET/CT demostró una lesión sugerente 
pero de baja captación del  trazador. Se complementó el estudio con RM 
de páncreas, que demostró la lesión en la cabeza que presentaba tenue 
captación del contraste paramagnético pero marcada restricción en la di-
fusión (flechas amarillas).

Las imágenes juegan un rol relevante en la detección, así como 

en la adecuada caracterización y etapificación de las neoplasias 

pulmonares, para guiar la mejor terapia y monitorear respues-

ta(19). Habitualmente el estudio de detección habitual es una TC 

de tórax, la cual mediante su capacidad de resolución permite 

identificar nódulos subcentrimétricos, y proporcionar informa-

ción morfológica de éstos. Sin embargo, carece de la capacidad 

de poder determinar factores funcionales y metabólicos rele-

vantes para poder diagnosticar un proceso neoplásico, y está 

asociado a una exposición a radiación ionizante. 
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Otra técnica disponible, y que es utilizada actualmente como el 

estándar de referencia no invasiva para caracterización y etapi-

ficación de lesiones neoplásicas, es el PET/CT. Esta técnica hace 

uso de la capacidad de registrar en una molécula de glucosa 

marcada con un isótopo radioactivo (FDg), la identificación de 

tejido metabólicamente activo, que se puede asociar a tejido 

neoplásico, pero también se puede encontrar en tejido inflama-

torio, la principal fuente de falsos positivos de la técnica (20). Se 

suma además el hecho de que a la dosis de radiación utilizada 

por tomografía computada, se le agrega la dosis generada por la 

administración del isótopo radioactivo. Es por estos consideran-

dos, que se estima que una técnica ideal para el enfrentamiento 

de las neoplasias pulmonares sería una que pudiera conjugar la 

capacidad de detección, caracterizar metabólicamente y cuan-

tificar el comportamiento de la lesión sospechosa, a la vez de 

poder evitar el uso de radiación ionizante.

Los rápidos desarrollos de la tecnología de RM, tanto en po-

tencia de gradientes como en campos magnéticos, han lleva-

do al desarrollo de nuevas aproximaciones de las imágenes 

del tórax. Esto incluye las imágenes por DWi basadas en las 

tasas de difusión generadas por movimientos al azar y brow-

niano de las moléculas de agua a través de membrana, y es 

capaz de identificar cuando hay restricción al desplazamiento, 

siendo susceptible de cuantificarse mediante mapas ADC. Ello 

permite diferenciar tejidos normales de patológicos, mediante 

esta aproximación a densidad y viabilidad celular(21). Esta técnica 

está ampliamente estudiada en enfermedades intracraneanas 

como isquemia cerebral, epilepsia y demencia entre otros(22). El 

desarrollo de imágenes eco-planares (EPI), gradientes de alta 

amplitud, bobinas multicanales y técnicas de imagen en para-

lelo han permitido reducir la distorsión de imagen y mejorar la 

relación señal-ruido, permitiendo su aplicación en otras áreas 

del cuerpo (23).

una aplicación avanzada se refiere a la identificación de la se-

ñal de movimiento incoherente intravoxel dentro de la señal 

contenida en difusión. En 1988 se describió por primera vez la 

técnica de “intravoxel incoherent motion” (IVIm), mediante una 

aplicación extraída desde la secuencia de difusión convencio-

nal. Esta aplicación permite extraer de la información nativa 

de difusión, la señal diferenciada de movimiento al azar de 

aquella generada por flujo microvascular, generando una ima-

gen diferenciada de movimiento por difusión de membrana y 

perfusión(24). La determinación de la fracción de perfusión “f” se 

encontró limitada en ese momento, por la escasa capacidad de 

los resonadores de la época para poder generar la suficiente 

relación señal/ruido para que fuera aplicable clínicamente. Con 

la capacidad tecnológica actual, esto se ha logrado, por lo que 

ha resurgido esta aplicación en publicaciones recientes (25,26).

La ventaja de esta técnica sería poder estudiar el patrón vas-

cular, sin requerir el uso de medio de contraste endovenoso. En 

los tiempos actuales, se ha buscado disminuir el uso de gadoli-

nio endovenoso, dada la aparición de la esclerosis nefrogénica 

sistémica y la asociación al uso de éste. iViM permite estimar 

flujo evitando el uso de estos agentes, y permite una aproxi-

mación a las características de perfusión tisular. Esta técnica se 

ha asociado a la determinación de características histológicas 

del tejido neoplásico y se plantea que incluso pudiera contribuir 

información en el desarrollo angiogénico de dicha patología. La 

técnica iViM ha sido utilizada previamente en lesiones hepáticas, 

pancreáticas y renales, logrando caracterizar tejidos neoplásicos 

en cuanto a su grado de celularidad e incluso discriminando de 

aquellas lesiones benignas (27,28,29,30).

Si bien existen grupos que han explorado la técnica de DWi 

en evaluación de neoplasias pulmonares, con resultados dis-

pares (31,32,33,34,35,36), éstas se han visto limitadas (principalmente) 

por dificultades técnicas asociadas a artefactos producidos 

por movimiento respiratorio, dadas largos períodos de apnea 

requeridos. La tecnología actual permite obtener imágenes 

de mayor calidad, con tiempos de adquisición menores y con 

sincronización al ciclo respiratorio, lo que reduce este artefacto. 

una de las aplicaciones clínicas de importancia de la RM de 

tórax es poder disponer de información de las características 

tisulares del cáncer y así evaluar el estadio T de un tumor. En 
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particular, es de la mayor importancia distinguir entre aquellos 

T3 y T4 dado que ello va a determinar también la resecabilidad 

(Figura 8). La rm de tórax es superior a la TC para la evaluación 

del pericardio, el corazón y los vasos mediastínicos, pudiendo 

determinar con mayor certeza invasión de vena cava superior o 

extensión por venas pulmonares. También es superior en poder 

distinguir la masa pulmonar de la atelectasia post-obstructiva 

y pudiendo crear una mejor delimitación de aquellas áreas de 

fibrosis por radioterapia. En secuencias ponderadas en T2 las 

atelectasias post-obstructivas y las neumonitis tienden a tener 

una mayor intensidad de señal que los tumores centrales (37) 

(Figura 9). Otro beneficio de la rm es la demostración de peque-

ños implantes pleurales en el contexto de un derrame pleural 

de origen neoplásico (Figura 10).

Para la evaluación del estado N, también se ha demostrado la 

utilidad de esta técnica en comparación con el PET/CT, espe-

cialmente en aquellos linfonodos menores de 10 mm, donde en 

secuencias STiR TSE las lesiones metastásicas tienden a tener 

alta señal, mientras que aquellas no neoplásicas son hipoin-

tensas (38).

Figura 8. (Tumor de Pancoast). Imagen axial T2 Fat-Sat que muestra 
lesión hiperintensa apical derecha, sin invasión vertebral (cabezas fle-
cha). En imagen T1 post contraste se identifica claramente la invasión 
de la pared torácica apical y compromiso de plexo braquial. Finalmente, 
imagen axial T2 muestra que no hay invasión de estructuras mediastíni-
cas (imagen cortesía de Dr. Arthur Souza Facultad de Medicina Rio Preto, 
Brasil. reproducida con autorización del autor). 

Figura 9. (masa vs atelectasia). Imagen cornal T2 muestra el tumor hi-
pointenso en el LSD, y la hiperintensidad dada por el tejido atelectásico. 
Nótese la clara diferenciación entre ambos tejidos (cabezas flechas). En 
imagen axial T1 post contraste podemos ver las múltiples adenopatías 
mediastínicas e hiliares. En imagen axial T2 se identifica imagen hipoin-
tensa en el espesor de la atelectasia, sugerente de metástasis. (imagen 
cortesía de Dr. Arthur Souza Facultad de Medicina Rio Preto, Brasil. Re-
producida con autorización del autor). 

Figura 10. (metástasis pleurales). Imágenes axiales T1, T2 Fat-Sat y corona-
les T2 FIESTA Fat-Sat que revelan nódulos en la superficie pleural en contexto 
de derrame pleural neoplásico. (imagen cortesía de Dr. Arthur Souza Facultad 
de medicina rio Preto, Brasil. reproducida con autorización del autor).

Otra utilidad radica en la determinación de zonas de mayor 

densidad celular con secuencias DWi que permite guiar la toma 

de decisión de zona de realización de una óptima biopsia per-

cutánea(39,40).
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Las proyecciones de esta área de desarrollo son crecientes, y 

actualmente se trabaja en protocolos de diagnóstico, manejo y 

pronóstico basado en esta información. Clínica Alemana se ha 

unido a esta línea de desarrollo y actualmente se encuentran 

en curso trabajos de investigación de esta temática, y nuestro 

Departamento de imágenes participa de grupos internacionales 

de desarrollo de esta tecnología.

Avances imagenológicos en cáncer prostático: 
estudio con RM
El cáncer de próstata es la neoplasia maligna más frecuente en 

hombres y la segunda causa de muerte. En Chile, según fuentes 

del ministerio de Salud (mINSAL), hay aproximadamente 4 mil 

nuevos casos al año y 1500 muertes/año, con una alta prevalen-

cia en hombres sobre los 50 años. De éstos, un 34% aproxima-

damente tendrá pruebas histológicas de cáncer y en pacientes 

sobre los 80 años más de un 70% las tendrá. Sin embargo la 

sobrevida a 5 años sigue siendo elevada, alcanzando el 95%.

El uso del antígeno prostático específico (APE) como una herra-

mienta de “screening” ha demostrado disminuir la mortalidad 

del cáncer de próstata en las últimas décadas, sin embargo 

presenta muy baja especificidad (aproximadamente 36%) ya 

que un 70-80% de los ascensos del APE están explicados por 

causas benignas como hiperplasia adenomatosa, elementos 

degenerativos o bien cambios inflamatorios. Además el APE 

en conjunto con la biopsia transrectal guiada por ultrasonido 

nos ha puesto en el escenario de que una alta fracción de los 

cánceres diagnosticados por biopsia no son letales (41).

El examen clínico rectal (tacto rectal) ha ido perdiendo valor en los 

últimos años, ya que es un examen incómodo para los pacientes 

con mucha variabilidad inter-observador. Sólo es capaz de detectar 

lesiones sospechosas posteriores y periféricas de la glándula pros-

tática, por lo que su sensibilidad es muy baja (no mayor de un 40%). 

La biopsia transrectal bajo ultrasonido nos permite determinar el 

grado histológico de Gleason, que se correlaciona con la exten-

sión de la enfermedad y el pronóstico. Sin embargo, la biopsia 

sistemática por sextantes presenta falsos negativos debido a 

que aproximadamente un 15% de los cánceres significativos 

no son detectados por encontrarse en zonas de difícil acceso 

como el ápex, zona de transición anterior y en el estroma fi-

bromuscular anterior. También puede existir submuestreo de 

algunos cánceres significativos, ya que un 40% de los cánceres 

detectados evidencian subestimación del score de Gleason en la 

anatomía patológica final. En otros casos existe sobremuestreo, 

lo que lleva a que un 40% aproximadamente de los cánceres no 

significativos sean detectados de forma casual, lo que produce  

sobrediagnósticos y sobretratamientos. 

La rm ha evolucionado en los últimos 5 años como una mo-

dalidad de imágenes avanzada para la evaluación del cáncer 

prostático. La reciente aparición de equipos de mayor resolución 

como 3 Tesla, que permiten obtener imágenes de alta resolución 

de contraste de los tejidos, su capacidad de adquirir imágenes 

en modalidad multiplanar, las mejoras de técnicas morfológicas 

potenciadas en secuencias T2 y su combinación con técnicas 

funcionales de difusión y perfusión, han permitido que la RM 

multiparamétrica (rm-mp) tenga un fuerte impacto en la eva-

luación del cáncer de próstata.

Se ha establecido que la RM-mp es el mejor método para la 

detección y etapificación del cáncer prostático. Es una técnica 

de imagen que permite una adecuada evaluación de la exten-

sión de la enfermedad en cánceres de riesgo intermedio y alto, 

como también guiar decisiones de tratamiento y definir diversos 

tratamientos. También la RM-mp tiene un rol en pacientes con 

cáncer prostático de bajo riesgo que se encuentran en vigilancia 

activa, como método de seguimiento o bien de reclutamiento, 

ya que puede excluir la presencia de enfermedad intraprostática 

significativa. Adicionalmente la RM-mp puede ser utilizada para 

ayudar a la preservación de los plexos nerviosos periprostáticos 

y de la continencia en planificación quirúrgica, como también 

puede ayudar a focalizar la radioterapia (42).

Cada vez es mayor su utilidad como método de detección de lesio-

nes sospechosas clínicamente significativas en estudios pre-biopsia 
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y en pacientes con biopsias negativas previas, para de esta forma ir 

a una biopsia “cognitiva” dirigida al lugar de sospecha por imágenes.

La RM-mp es capaz, por lo tanto, de detectar, localizar y etapi-

ficar con precisión, especialmente la extensión extracapsular; 

como también permite estimar con significativa correlación 

histopatológica el grado de Gleason, hallazgo que tiene uti-

lidad para determinar lesiones clínicamente “significativas” y 

eventualmente definir la necesidad de una biopsia dirigida(43).

una utilidad muy importante que se debe considerar es que la 

RM-mp permite excluir cánceres  de próstata “clínicamente sig-

nificativos” con alta sensibilidad y especificidad (VPN: 95 – 98%), 

lo que permite disminuir la necesidad de biopsias innecesarias 

y por ende la morbilidad del procedimiento(44) (Figura 11).

Figura 11. Paciente 58 años. PSA 8,3 ng/ml. TruS biopsia previa (-). rm-mp 
de próstata. Cortes axiales en secuencias potenciadas en T2, ADC, DWI y ana-
tomía patológica. Lesión nodular de baja señal en secuencia T2 en zona pe-
riférica del lóbulo izquierdo, restringe en difusión (DWI) y presenta baja señal 
en mapa ADC. PI-rADS 4. Anatomía patológica demuestra adenocarcinoma 
gleason 3+4 (pT2c) con significativa correlación con estudio de rm-mp.

Otra ventaja de la RM-mp es la exploración pelviana en pacien-

tes con recurrencia bioquímica, pudiendo discriminar entre tejido 

cicatricial y recurrencia regional en anastomosis vésico-uretral, 

ganglionar u ósea pelviana, así como recurrencia en pacientes 

en tratamiento con semillas de braquiterapia.

Se han realizado numerosos esfuerzos para facilitar la interpre-

tación y comunicación de los reportes de la RM-mp por parte 

de los radiólogos y su adopción por los urólogos y comunidad 

clínica. Así nace el Pi-RADS (Prostate imaging Reporting and 

Data System) que nos indica una probabilidad de riesgo de cán-

cer y agresividad, con una escala de cinco puntos en que el Pi-

rADS 1 presenta muy baja probabilidad de cáncer clínicamente 

significativo hasta el PI-rADS 5 en que existe una muy alta 

probabilidad de malignidad.

Resumen 
En este capítulo hemos abordado en forma sucinta algunos 

tópicos de interés en relación al rol actual de las imágenes en 

oncología, con énfasis en nuevas técnicas y su beneficio en el 

diagnóstico de los pacientes oncológicos. Esto implica un desa-

rrollo tecnológico y de capacidad diagnóstica de los radiólogos 

subespecialistas, que permiten apoyar el proceso de toma de 

decisiones clínicas. El enfrentamiento moderno del paciente 

oncológico implica una relación de trabajo estrecha entre el 

médico oncólogo y el radiólogo para la mejor decisión en técnica 

adecuada e interpretación certera de los resultados. Esto sin du-

das que plantea  un desafío para el médico oncólogo, dado que 

esta mayor capacidad diagnóstica lo enfrenta a estadios más 

precoces de las lesiones tumorales, pero así también permite 

disponer de una mayor variedad de alternativas diagnósticas 

(dentro de los cuales se encuentran el PET y la rm) que apoyan 

una mejor precisión en la correcta caracterización y adecuado 

control de los pacientes oncológicos. 
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El cáncer de mama en Chile es la primera causa de muerte 

por cáncer en la mujer, siendo el cáncer la segunda causa de 

muerte en general. Según datos disponibles en Chile se diag-

nostican 3100 nuevos casos de cáncer de mama al año en el 

sector público de salud (1-2). 

Siendo una patología tan frecuente y relevante en nuestra 

población lo ideal sería tener un esquema de tamizaje a ni-

vel nacional para poder disminuir la mortalidad producto de 

esta enfermedad. Lamentablemente no contamos con esto 

en nuestro país. 

Es importante destacar que la adopción de mecanismos de 

tamizaje para cáncer de mama, ha demostrado disminuir la 

mortalidad aproximadamente en un 30% cuando se cubre un 

70% de la población a tamizar (3); lo que nos plantea el desafío 

a nivel país de poder desarrollar e implementar un plan de 

tamizaje,  el que idealmente debe hacerse estratificado según 

niveles de riesgo.

Frecuentemente los pacientes oncológicos consultan por su 

riesgo de desarrollar un nuevo cáncer o qué riesgo corre su 

familia. Para poder aclarar esta duda hay  mecanismos de 

evaluación y categorización de riesgo oncológico. En base al 

nivel de riesgo se propone aplicar medidas de prevención, 

tamizaje individualizado y acciones en pro de reducción de 

riesgo oncológico. Como grupo del Centro de la Mama de Clí-

nica Alemana de Santiago desarrollamos e implementamos 

un programa de evaluación de riesgo oncológico, publicando 

nuestra experiencia (4). 

La pregunta “por qué me dio cáncer” es recurrente y gene-

ralmente causa sorpresa en los pacientes saber que 60-80% 

de los casos son esporádicos, 15-20% tienen antecedentes 

familiares y solo 5-10% tienen una mutación genética (5,6,7). El 

hecho de tener un familiar directo con cáncer de mama es un 

factor relevante en la probabilidad de desarrollar un cáncer, 

pero de ninguna manera esto significa que la persona esté 

“condenada” a desarrollar un cáncer de mama (8). Este, como 

CAPÍTULO 7 NOVEDADES SEGÚN PATOLOGÍAS ESPECÍFiCAS

LIBRO 2015 ONC.indd   177 25-11-15   12:35



178

C O N T A C T O  C I E N T Í F I C O  -   I N N O V A C I Ó N  O N C O L Ó g I C A  E N  C L Í N I C A  A L E m A N A

En el proceso de categorizar los diferentes niveles de riesgo 

se pueden utilizar modelos matemáticos que objetivan en for-

ma porcentual la probabilidad de desarrollar cáncer de mama 

a lo largo de la vida, así como la probabilidad de ser portador 

de una mutación genética. Es importante entender que los 

modelos matemáticos son diseñados para una población en 

particular, por lo que al utilizarlos en otra no necesariamente 

se obtendrá un resultado correcto.

El concepto de alto riesgo oncológico puede ser una definición 

cualitativa según factores de riesgo (Tabla 1) o cuantitativa en 

base a modelos matemáticos, siendo el nivel numérico distinto 

entre diferentes sociedades médicas (Tabla 2). Lo importante 

de esto es que cada grupo debe definir el nivel de riesgo que 

usará y analizar sus capacidades para plantear las medidas 

de seguimiento y manejo, acorde a sus capacidades técnicas 

y tecnología disponible. La definición cuantitativa estará dada 

por un valor porcentual, nosotros adoptamos el del American 

College of Surgeons que establece un 20% o más de probabi-

lidades de desarrollar cáncer de mama a lo largo de la vida. El 

valor promedio de una mujer es un riesgo de 12% de desarro-

llar un cáncer de mama a lo largo de su vida (Tabla 1).  Nuestra 

definición cualitativa de un paciente de alto riesgo es en base 

a factores de riesgo que determinen un rr entre 5-10 veces de 

desarrollar un cáncer de mama a lo largo de la vida (Tabla 2). 

Para ambos cálculos se deben recopilar antecedentes perso-

nales y familiares, mediante entrevista al paciente o encuesta 

online y en base a esos factores determinamos su nivel de ries-

otros factores de riesgo y su magnitud de riesgo nos sirve para categorizar pacientes y se describen en publicaciones como la 

de Schwartz et al.  En la Tabla 1  se puede observar un ejemplo de factores de riesgo y sus niveles (9).

Tabla 1. Evaluación y categorización del riesgo (Consenso Internacional, Schwartz 2007)

Schwartz GF, et al. Proceedings of the international consensus conference on breast cancer risk, genetics, & risk management, 
April, 2007. Breast J. 2009 Jan-Feb;15(1):4-16.

riesgos > 10 x portadoras de 
mutación BRCA u otro gen
Antecedentes de Rx antes 
de los 30ª

riesgos  > a 5 x o < a 10 x
Biopsias con atipias  
(CLIS, ADH, ALH) riesgo 
> 5 x de ca inv. 
2 familiares de 1er grado 
sin mutación.

1 o más de los factores 
de riesgo “menores”.

Ausencia de factores de 
riesgo.

incluye la gran proporción 
de la población femenina.

Muy Alto Riesgo 
> 20-25 %

Alto Riesgo: 20%

Moderado

Bajo o promedio

Riesgo        Factores de Riesgo
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Tabla 2. Alto riesgo cuantitativo

go ya sea con modelo matemático o tabla de factores de riesgo 

como la que se ejemplifica en Tabla 1 o ambos. 

Se solicita responder un cuestionario por mail previo a la con-

sulta, que el paciente reenvía por esta misma vía y así se eva-

lúa su nivel de riesgo, antes de su visita médica.  En esa instan-

cia, se le informa y sugieren medidas de prevención, tamizaje o 

tratamiento según sus antecedentes y clasificación.

En nuestra experiencia hemos optado por ocupar niveles de 

riesgo definidos en el consenso internacional de alto riesgo 

oncológico mamario (9). Los modelos matemáticos de evalua-

ción de riesgo se dividen en modelos empíricos y mendelia-

nos, siendo los modelos mendelianos mejores en la aplicación 

clínica por contar con una mejor discriminación (capacidad de 

predecir a nivel individual el desarrollo de enfermedad) que 

los empíricos (10). Estos modelos los ocupamos como apoyo, 

ya que al no estar diseñados para nuestra población pueden 

presentar diferencias en  los resultados de discriminación y 

calibración publicados. Todo este proceso se lleva a cabo me-

diante un equipo multidisciplinario constituido por enfermera, 

consejera genética y médicos.

Los programas de evaluación de riesgo crean conciencia de 

que el  cáncer es  heterogéneo, promueven la prevención 

primaria, el tamizaje estratificado y medidas de reducción de 

riesgo. Es importante mencionar que los pacientes tienden 

a sobrestimar su riesgo oncológico y este tipo de programa 

ayuda a calmar su ansiedad y a racionalizar las conductas de 

seguimiento o medidas terapéuticas a aplicar (14,15).

Todas estas acciones han demostrado ser útiles en la práctica 

médica y costo efectivas, situación particularmente importan-

te en la práctica médica actual (11,12,13).

Al identificar a pacientes de alto riesgo y portadoras de mu-

taciones genéticas se pueden tomar medidas que no solo 

beneficien al paciente, sino que también a su familia, ya que 

el patrón de herencia de “cánceres genéticos” es autosómico 

dominante por lo que puede afectar a un integrante hombre o 

mujer con un 50% de probabilidad y no saltará generaciones (16). 

El proceso de categorización de riesgo, junto con la búsqueda 

de individualizar el cuidado de nuestros pacientes, nos puede 

diferenciar de otros centros de mama y ampliar nuestro cam-

po de atención, generando datos que  promueven el desarro-

llo científico  (17-18).

Para concretar el proyecto, se desarrolló un grupo multi-

disciplinario compuesto por enfermera, consejera genética 

y médicos, generando un marco teórico que contemplaba 

medidas de evaluación, categorización y conductas acor-

de con el nivel de riesgo. Se desarrollaron y discutieron 

con el grupo de médicos staff del Centro de Mama y guías 

locales de manejo de pacientes de alto riesgo oncológico 

mamario.

Como metas a corto plazo nos propusimos ser capaces de 

organizar un programa de evaluación de riesgo oncológico, 

hacerlo funcionar y publicar esta experiencia de organiza-

ción(4). Se planteó cada evaluación de paciente como una 

oportunidad de promover la prevención primaria  mediante 

Gordon F. Schwartz et.al Proceedings of the International Consensus Conference on 
Breast Cancer Risk, Genetics, & Risk Management, April, 2007 The Breast Journal, 
Volume 15 Number 1, 2009 4–16

• NICE u.K :  30% o más de desarrollar 
cáncer de mama a lo largo de la vida

•  A.S.C.O:  24% o más de desarrollar cáncer 
de mama a lo largo de la vida

•  A.C.S : 20% o más de desarrollar cáncer de 
mama a lo largo de la vida

• Consenso internacional : rr 5-10 

Alto riesgo: cuantitativo
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la adopción de un estilo de vida saludable, sugiriendo a pa-

cientes las recomendaciones de la American Cancer Society 

Guidelines on Nutrition and Physical Activity for Cancer Pre-

vention que contemplan índice de masa corporal normal, 

ejercicio regular (150 min/semanales o 75/min actividad 

vigorosa), 5 raciones de frutas y vegetales al día, limitar 

carne procesada, carnes rojas y granos refinados, y limitar 

el consumo de alcohol (19).

Como meta a largo plazo se estableció disminuir la morbilidad y 

mortalidad del cáncer de mama, lo que está descrito en publi-

caciones internacionales (20). Para darnos a conocer realizamos 

promoción a nivel nacional e internacional de nuestro programa, 

presentando el programa a médicos, pacientes, apariciones en 

congresos, medios de prensa y publicaciones nacionales (21,22).

Periódicamente se realizan reuniones con médicos de imágenes 

mamarias para análisis de casos y propuestas de tamizaje indivi-

dualizado. También se presentan casos en comité oncológico de 

mama para definir estudios genéticos y medidas de reducción 

de riesgo a realizar. Finalmente, para poder recopilar-explotar los 

datos generados se creó una base de datos en Redcap versión 

6.6.0 la que se actualiza con cada paciente evaluado. Esta nos 

permitirá hacer seguimiento y análisis de costo efectividad.

Cabe destacar que la labor de consejería genética comenzó 

el 2009 en la unidad de medicina Preventiva, sin un foco de 

atención definido en cáncer. Desde el año 2009 a 2012  en 

esas condiciones se evaluaron 54 pacientes por antecedentes 

de riesgo, 42 de ellas recibieron consejería genética.

A principios del año 2013 se desarrolló e implementó el pro-

grama de evaluación de riesgo oncológico mamario. Junto 

con esto se concretó la formación del Centro de Mama, lo 

que nos favoreció para trabajar en conjunto con todos los 

médicos de la subespecialidad

Durante el año 2013 se evaluaron 111 pacientes por ante-

cedentes de riesgo, 51 de ellas recibieron consejería ge-

nética. Durante el año 2014 se evaluaron  110 pacientes 

por antecedentes de riesgo, 67 de ellas recibieron con-

sejería genética. Desde enero a septiembre 2015 se han 

visto 75 pacientes, 49 de ellas han asistido a consejería 

genética (Tabla 3).

Tabla 3.  Evaluación de riesgo oncológico mamario en Clínica Alemana

ene-sep 2015201420132009-2012

Evaluados (total 350)

Asistieron a CG (total 209)

120

100

80

60

40

20

0

54

42

51 49

67
75

111 110
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En relación a los estudios genéticos, hemos tenido cambios en 

el tipo de estudios y el valor de estos por cambios a nivel de la 

industria internacional, siendo más asequibles desde el punto 

de vista económico. Junto con esto hemos tenido resultados y 

consultas no necesariamente relacionadas a patología mamaria.

Durante el año 2013 de 51 pacientes evaluadas por consejería 

genética, 8 pacientes se realizaron el estudio, 2 con resulta-

dos positivos para mutación y 6 con resultado negativo. Du-

rante el año 2014 de 67 pacientes evaluadas por consejería 

genética, 23 pacientes se realizaron el estudio genético, 6 con 

resultados positivos para mutación,  13 con resultado negati-

vo para mutación y 5 mutaciones de resultado incierto (Tabla 

4). De las 67 pacientes evaluadas el año 2014 en consejería 

genética, 61 pacientes acudieron por antecedentes de riesgo 

relacionados a mama u ovario, 5 pacientes por antecedentes 

de riesgo relacionados a colon y un paciente por antecedentes 

de riesgo relacionados a tiroides. Por antecedentes de riesgo 

relacionados a mama u ovario,  19 pacientes se realizaron es-

tudio genético, 3 pacientes se realizaron estudio genético por 

antecedentes de riesgo relacionados a colon y un paciente 

por antecedentes de riesgo relacionados a tiroides.

Tabla 4. 

 

 

Total evaluadas 54 pacientes 111 pacientes 110 Pacientes 75 pacientes

Consejería genética 42 pacientes 51 pacientes 67 pacientes 49 pacientes

Mama/ovario 37 pacientes 51 pacientes 61 pacientes 65 pacientes

Colon 1 paciente - 5 pacientes 4 pacientes

Tiroides 1 paciente - 1 paciente 2 pacientes

Gástrico - - - 1 pacientes

Otros síndromes hereditarios 3 pacientes - - 3 pacientes

Estudio genético 9 pacientes 8 pacientes 23 pacientes 29 pacientes

Mama/ovario 8 pacientes 8 pacientes 19 pacientes 27 pacientes

 -5 positivos - 2 VSD -3 VSD - 6 positivas, 1 de ellas 
       con doble mutación.

 -3 negativos - 6 negativos - 4 positivos -17 negativos

   - 12 negativos -4 resultados pendientes

Colon 1 pacientes - 3 pacientes 2 pacientes

 -  1 Positivo  - 1 positivo  - 1 positivo  + 1  VSD 
      (mismo paciente)

   - 2 VSD (mismo -1 negativo
      paciente)

   - 1 negativo 

Tiroides - - 1 paciente -

   - 1 positivo 

    2009-2012  Ene-dic 2013          Ene-dic 2014          Ene-sept 2015
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Desde enero a septiembre de 2015 se han evaluado 75 pa-

cientes en total, 65 por antecedentes de mama/ovario, 4 por 

antecedentes relacionados a colon, 2 pacientes con antece-

dentes relacionados a tiroides, un paciente por antecedentes 

relacionados a estómago y 3 pacientes por “otros síndromes”. 

Del total de ellos, 49 acudieron a consejería genética. Dentro 

de este grupo se realizaron 29 estudios genéticos, 7 resulta-

dos positivos para mutación de alto riesgo, 18 estudios nega-

tivos para mutación, una mutación de significado incierto y 4 

resultados pendientes.

Desde el año 2009 a la fecha la derivación de los pacientes 

se ha clasificado según niveles de Schwartz et al (9). Alrededor 

del 50-59% de los pacientes evaluados desde la creación del 

programa son de alto riesgo, lo que demuestra una excelente 

derivación por parte de los médicos (Tabla 5). 

La creación de una instancia como esta no es tan simple 

como seleccionar un modelo matemático de evaluación de 

riesgo y seguir una guía internacional de manejo de pacien-

tes de alto riesgo oncológico. Es fundamental considerar la 

cultura de la gente que asiste, los medios y recursos dis-

ponibles, así como la legislación de cada país en términos 

de estudios genéticos. Cabe destacar que en Chile no está 

legislada la protección de pacientes con mutaciones gené-

ticas de alto riesgo, por lo que se debe proteger a la pobla-

ción del mal uso de ellos.

Evaluación de riesgo cualitativo Evaluación de riesgo cualitativo en el tiempo

MUY ALTO

ALTO

MODERADO

BAJO

MUY ALTO

ALTO

MODERADO

BAJO

36%

50%

7%

7%

35%

59%

3%

0%

2009 - 2012

57%

4%

3%

36%

2013 - 2014

Intervención

100%

90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0
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Hubo situaciones que no teníamos contempladas, como la du-

ración de las  consultas médicas,  las que resultaban ser mucho 

más largas de lo habitual. Las personas tienen muchas dudas y 

normalmente se acompañan de familiares que también tienen 

preguntas que deben ser atendidas. Otra situación fue el “efec-

to Angelina” que si bien concientizó a los pacientes sobre dife-

rentes niveles de riesgo oncológico, también hizo que muchas 

pacientes se acercaran solicitando cirugías que no necesitaban. 

A esto se suma el tema del costo de estudios genéticos y solici-

tudes de reembolso por seguros médicos, junto con la falta de 

legislación a nivel nacional en relación a estudios genéticos en 

la aplicación clínica, sus resultados y potencial impacto de ellos 

en la vida de los afectados. Sabemos que en el futuro habrá 

situaciones que debemos corregir o adaptarnos, ya que este 

terreno está en pleno desarrollo. 

Como desafíos nos planteamos publicar estudios descriptivos 

y de costo-efectividad, mejorar  el seguimiento de alto riesgo  

y de estudios genéticos, aumentar la difusión, crecer en nú-

mero de pacientes y promoción de prevención primaria.

Podemos concluir que este tipo de programas es fundamen-

tal en el contexto de la prevención, reducción de riesgo y 

manejo del cáncer. En base a nuestros resultados debemos 

incorporar otras áreas oncológicas y conformar una unidad 

de evaluación de riesgo oncológico que incluya a todas las 

áreas que tengan programas afines. La promoción constante 

es fundamental para la derivación. El trabajo en equipo multi-

disciplinario con labores claras de cada participante puede ser 

la clave del éxito.

Si bien desde el inicio del programa de evaluación de alto ries-

go hereditario aun tenemos pocos casos con estudios gené-

ticos, la selección de las pacientes a estudiar lleva a tener un 

27% de resultados positivos para mutaciones en genes de 

alta susceptibilidad, siendo esto adecuado considerando crite-

rios de selección para estudio en familias de alto riesgo (23).  A 

medida que los costos de los estudios genéticos disminuyan 

y aumente el acceso a determinar la predisposición a desa-

rrollar un determinado cáncer, el rol de la consejera genética 

en la evaluación y educación del riesgo hereditario será clave 

para un adecuado asesoramiento de los pacientes y sus fami-

lias antes, durante y después del test genético (24).
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El rol de la radioterapia post mastectomía parcial está bien de-

finido y forma parte del manejo standard del cáncer de mama 

desde hace más de 30 años. La radioterapia a la mama completa 

(WBI) ha demostrado en estudios prospectivos randomizados 

y en varios meta-análisis reducir el riesgo de recidiva local y 

mejorar la sobrevida, homologando los resultados de la cirugía 

conservadora a los de la radical (1,2). Hoy en día, frente a esta 

evidencia, la mayoría de las mujeres elige un tratamiento con-

servador que incluye radioterapia. Este tratamiento combinado 

es superior en términos cosméticos, emocionales y psicológicos.

La radioterapia, sin embargo, es un tratamiento de alta comple-

jidad, requiere de recursos tecnológicos y humanos altamente 

especializados, disponibles solo en unos pocos centro de salud 

a lo largo del país (21 en Chile, 9 en Santiago). El tratamiento 

standard de radioterapia demora 6 a 7 semanas, con sesiones 

diarias de lunes a viernes. Es un tratamiento comprobadamente 

útil pero poco práctico y la adherencia a él disminuye con la 

edad y la lejanía del centro.

Este problema ha llevado a proponer distintas alternativas de 

hipofraccionamiento para reducir el tiempo total de tratamiento, 

la más extrema y solo aplicable a un grupo seleccionado de 

pacientes es la radioterapia parcial acelerada de la mama (APBI). 

Aquí no se irradia la mama completa si no que solo el lecho 

tumoral y un margen de 10 a 20 mm a su alrededor. El funda-

mento de esto está en los estudios de anatomía patológica de 

mastectomía, de re-escisión y en los patrones de recurrencia 

tumoral. El 90%  de la enfermedad residual o recurrencias ocurre 

a menos de 10 mm del lecho tumoral (3).

El 2010 se publican los primeros resultados internacionales de 

estudios randomizados APBi v/s WBi. Estos, aunque prelimi-

nares, son tan promisorios que muchos centros empiezan con 

protocolos de APBi fuera de estudios clínicos. Las sociedades 

más importantes de radioterapia en el mundo publican guías 

de selección de pacientes a quienes ofrecer APBi y autorizan 

su uso fuera de ensayos clínicos (4,5).

NOVEDADES SEGÚN PATOLOGÍAS ESPECÍFiCAS
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El 2011, ajustándonos a los criterios de selec-

ción más estrictos, tanto clínicos, anatomo-

patológicos y dosimétricos (6), ponemos en 

marcha, en Clínica Alemana, un protocolo de 

APBi.  Las pacientes ingresadas a este proto-

colo representan el 7,6% del total de pacientes 

irradiadas por cáncer de mama en el servicio 

de radioterapia (Figura 1).

Resultados
Hemos tratado a la fecha 43 pacientes con APBI, la edad pro-

medio de las pacientes es de 69 años, el tamaño promedio de 

los tumores de 10,4 mm, 47% pT1c, 44% pT1b, 54% g1, 44% g2, 

todas con márgenes negativos, en promedio más de 7,41 mm, 

rE y rP (+), HEr2 (-).

Todas las pacientes recibieron la dosis prescrita de 38,5 gy 

en 10 sesiones, en 5 días. Se utilizaron 5 haces en promedio. 

44% solo con fotones de 6 mv y 55% con fotones de 6 y 15 mv.

En promedio el volumen del lecho tumoral fue de 31 cc, con una 

relación adecuada entre la mama y el PTV (volumen de plani-

ficación) de un 20,72%, siendo el ideal recomendado de 20% 

y el aceptable menor a un 25%. La cobertura de los distintos 

volúmenes de interés, así como la dosis  a los órganos de riesgo 

estuvo dentro de los rangos recomendados.

Toxicidad aguda: 10% de las pacientes presentó fatiga.

Seguimiento promedio de 31 meses. un paciente falleció por una 

segunda neoplasia no relacionada, las otras 42 se encuentran 

sin evidencia de enfermedad.

Toxicidad tardía: 22% presentó retracción y dolor asociado a 

fibrosis del lecho tumoral. 2%, una paciente, una fractura costal. 

76% sin toxicidad tardía (Figura 2).

Las pacientes participaron en una encuesta de autoevaluación 

cosmética según escala de Harvard, graduada de 1 a 4.  39% 

excelente, 29% bueno y 12% regular. No hubo ningún resultado 

calificado de malo y en 20% de los casos no se logró obtener 

el dato (Figura 3).

Figura 1. Dosimetría APBi

Figura 2. Toxicidad tardía

Sin toxicidad tardía Retracción y dolor Fractura costal
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Conclusiones
Clínica Alemana cuenta con la tecnología necesaria para rea-

lizar la técnica de APBi, según estándares internacionales. La 

experiencia acumulada hasta este momento  con los resultados 

aquí presentados, comparables con los publicados (7,8), avala su 

uso en casos bien seleccionados.
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Figura 3. Encuesta resultado cosmético, 31 meses 

de seguimiento.
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La patología tiroidea es la causa más frecuente de consulta endo-

crinológica, siendo la presencia de nódulos tiroideos un hallazgo 

muy común. Representan un espectro de múltiples enfermedades 

(hiperplasia nodular coloidea, pseudo-nódulos en enfermedades 

inflamatorias autoinmunes, neoplasias benignas y malignas, entre 

otras). Existen múltiples hipótesis respecto a su etiopatogenia, 

como el aporte de yodo, la multiparidad, exposición a radiaciones, 

tiroiditis autoinmune, etc. (1,2). Son más frecuentes en mujeres (3 

veces) y a mayor edad su prevalencia se incrementa. Se estima 

que más del 50% de los adultos sobre 50 años presentan nódulos 

tiroideos visibles en la ecografía (3) y probablemente esta cifra es 

mayor, si utilizamos ecógrafos de alta resolución.

Epidemiología
El cáncer de tiroides es el quinto cáncer más frecuente. Es el 

cáncer que más ha aumentado sus tasas de incidencia (desde 

2004 en un 5,5% en hombres y en un 6,6% en mujeres) (4,5,6). Al-

gunos autores sugieren que esta situación obedece a su mayor 

detección a través del uso cada vez más amplio de la ecotomo-

grafía (uS) (5). Representa la neoplasia maligna endocrina más 

común. Corresponde aproximadamente al 5% de los nódulos 

tiroideos puncionados (7). El cáncer diferenciado de la glándula 

tiroides se origina en el epitelio folicular y representa el 90% 

de los cánceres tiroideos (8,9), siendo el cáncer papilar de tiroides 

(CPT) el más frecuente, alcanzando un 80%. En los últimos años 

se evidencia un incremento específico de las formas papilares, 

sin encontrar una clara explicación del fenómeno. En paralelo, se 

observa un leve descenso de las formas foliculares, mientras las 

formas medulares y anaplásticas mantienen similar frecuencia 

(<10% y <1-2%, respectivamente).

Se han identificado ciertos factores de riesgo para cáncer papilar 

tiroideo: la exposición en la niñez a radiaciones ionizantes (ra-

dioterapia externa cervical o realización de radiografías dentales 

sin protección), una historia familiar de cáncer tiroideo (5% son 

formas familiares), nódulos en edad menor de 14 o mayor a 70 

años, nódulo hipermetabólico en PET, ciertas condiciones gené-

ticas (síndrome de Cowden, síndrome de gardner), entre otros.

NOVEDADES SEGÚN PATOLOGÍAS ESPECÍFiCAS
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Clínica
La presentación clínica puede ser muy variada, desde un nódulo 

asintomático como hallazgo fortuito en imágenes (incidentalo-

ma) realizadas por otra causal (ej.: ecografía Doppler carotideo, 

TAC de cuello-tórax, PET, rm), nódulo asintomático autopalpable 

por el (la) paciente o palpable durante un exámen físico de 

rutina, hasta la presencia de un nódulo cervical de crecimiento 

rápido, duro, adherido a los planos profundos, asociado a ade-

nopatías cervicales sospechosas.

El pronóstico de las formas diferenciadas es excelente, con una 

sobrevida a 10 años mayor al 90%, aun en presencia de metás-

tasis a distancia. Su mortalidad no ha cambiado significativa-

mente en las diferentes edades durante los últimos 35 años. La 

literatura sugiere que aproximadamente el 55% de los pacientes 

con metástasis a distancia sobrevive al menos 10 años (10).

Pese a lo anterior, la recurrencia local es relativamente alta, 

alcanza cifras de entre 25-35% en diferentes series (11,12) asociada 

en general a edad (<15 años o > 60 años), sexo masculino, tu-

mor inicial > 4 cm, multifocalidad, estadios más avanzados con 

metástasis ganglionares, histología folicular, tipo histológico de 

células altas o columnares, tumor BRAF positivo (13).

La indicación masiva de la ecografía cervical ha llevado al diagnóstico 

de pequeños cánceres tiroideos, llamados microcarcinomas (<1 cm). 

En nuestra casuística alcanzan el 48% de los cánceres papilares ope-

rados. Aunque la gran mayoría de estos microcarcinomas papilares 

tienen un curso indolente por años (14), otros presentan macrometás-

tasis, de tal manera que la última palabra respecto a la biología de 

este grupo aún no está dicha. En nuestra práctica, el 11% de los micro-

carcinoma papilares presentan macro-metástasis uS-diagnosticables 

al momento de su pesquisa (15), algunos incluso alcanzan volúmenes 

mayores que el tumor índice. Aun no existe manera de predecir al 

momento del diagnóstico, cuál de los microcarcinomas va a tener un 

comportamiento biológico más agresivo que otro. En la actualidad 

existen técnicas de biología molecular, estudios genéticos (RAS, RET-

PTC, PPAR- , BrAF V600E) (16,17) que pudieran en el futuro identificar 

aquellos de mayor riesgo. Mientras estas técnicas en desarrollo no se 

generalicen, el manejo de los microcarcinomas resulta menos proto-

colizado y sujeto a previa discusión multidisciplinaria, y a un análisis 

en conjunto con el paciente (seguimiento ecográfico vs cirugía). 

Diagnóstico
Las guías internacionales sugieren puncionar los nódulos tiroideos 

de más de 1 cm, sólido e hipoecogénico en uS, que no demuestren 

ser funcionantes (TSH<0,5) (18) o de cualquier tamaño en presencia 

de extensión extracapsular y metástasis cervicales, así como aque-

llos expuestos a radiaciones previas. En nuestro Centro de Tiroides 

en general puncionamos bajo uS aquellos nódulos que ecográfica-

mente tienen aspecto dudoso/sospechoso (categorías TIrADS 4 y 

5) (19) independientemente de su tamaño, pero discutimos con el/la 

paciente la posibilidad de observación cuando se reúnen los siguien-

tes requisitos: nódulos < 1 cm, ausencia de linfonodos sospechosos, 

ausencia de contacto con la cápsula y/o sospecha de extensión ex-

tratiroidea, ausencia de antecedentes familiares de cáncer de tiroides 

o de exposición a radiación ionizante. La opción de observación (en 

aquellos que cumplen los requisitos anteriormente mencionados), es 

preferente en aquellos con nódulos menores a 5 mm independiente 

de la edad y en nódulos entre 5 y 10 mm en mayores de 60 años. 

La gran limitante de las punciones de nódulos pequeños es el mayor 

riesgo de material insuficiente para un análisis adecuado (6 grupos de 

más de 10 células).  En nuestro centro se puncionan nódulos desde 

3-4 mm. Las punciones diagnósticas son realizadas por radiólogos 

especializados, usando guía ecográfica, lo que genera un mejor rendi-

miento de los procedimientos. Se emplea la técnica de coágulo(20), que 

aporta material para la citología y sobre todo para estudio histológico. 

Este permitió mejorar significativamente la sensibilidad del test; las 

muestras insuficientes son del orden de 5% en nuestra casuística 

(incluso < del 3% después de la repunción). La tasa de resultados 

indeterminados es del 9%, mientras en la  literatura mundial, solo con 

estudio citológico, esta alcanza al 20 a 30% (21,22).  Nuestros patólogos 

usan la clasificación Bethesda (23) en su informe rutinario, lo que facilita 

definir conductas según el informe anatomo-patológico.

Para mejorar los resultados e incrementar la experiencia del ope-

rador, hemos direccionado las ecografías y las punciones diag-
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nósticas a un grupo reducido de radiólogos y patólogos para 

lograr experiencia, uniformando criterios y extendiendo estos a 

reuniones multidisciplinarias que se llevan a cabo semanalmente.

Tratamiento
El tratamiento del cáncer de tiroides va a depender del tipo 

histológico y del estadio. 

En este capítulo nos referiremos principalmente al cáncer de-

rivado del epitelio folicular, con especial énfasis en el CPT. La 

intervención de mayor importancia para lograr nuestro objetivo 

de tener un paciente libre de enfermedad en el largo plazo es una 

buena cirugía (logrando una resección lo más completa posible de 

toda enfermedad resecable), asociado a una baja frecuencia de 

complicaciones. Para lograr lo anterior resulta fundamental con-

tar con cirujanos de amplia experiencia en cirugía tiroidea (24-27). 

Estudio preoperatorio
Para lograr una cirugía inicial lo más completa posible resulta 

fundamental realizar un adecuado estudio de extensión de 

enfermedad en el preoperatorio. En nuestro centro, un grupo 

de radiólogos especializados realiza uS de etapificación cervical 

para evaluar la presencia de adenopatías sospechosas de me-

tástasis (presentes entre un 20-30% de los pacientes con CPT).  

En caso de observarse adenopatías sospechosas o dudosas 

de metástasis, se confirma mediante punción con aguja fina 

(PAF) guiada por ecografía para realizar citología y medición de 

tiroglobulina en el aspirado.

El uso de otras técnicas de  imágenes se restringe a casos con 

tumores de gran tamaño o a casos de múltiples adenopatías me-

tastásicas o en presencia de enfermedad extratiroidea. En estos 

casos preferimos realizar una resonancia nuclear magnética de 

cuello para evaluar posible invasión de estructuras vecinas y/o 

linfonodos que ocasionalmente no son visibles en la ecografía 

cervical (como retrofaríngeos o mediastino superior). En gene-

ral, evitamos el uso de tomografía axial computada (TAC) con 

contraste, por la interferencia que pudiera tener con el eventual 

uso de radioyodo (131I).

Cirugía
En nuestro centro recomendamos tiroidectomía casi total en todo 

paciente con diagnóstico de cáncer de tiroides (tanto en el carci-

noma derivado del epitelio folicular como en el cáncer medular 

de tiroides (CmT). Existe consenso a nivel internacional en realizar 

una disección cervical ganglionar en los pacientes con metásta-

sis ganglionares evidenciadas en la ecografía de etapificación o 

como hallazgo intraoperatorio(18). En estos casos, la cirugía debe 

ser una disección funcional del compartimento en bloque y no la 

resección aislada de adenopatías (28-30). Existe gran debate sobre 

el beneficio de la disección profiláctica en el compartimento cen-

tral en pacientes con carcinoma papilar de tiroides. La postura 

en Clínica Alemana es no realizar disección central profiláctica, 

pero se considera en pacientes con grandes tumores e importante 

extensión extratiroidea, en quienes existe un claro mayor riesgo 

de recurrencia local (31-33). En los pacientes con CMT la disección 

profiláctica del compartimento central es de regla.  Existe discusión 

sobre la necesidad de disección profiláctica laterocervical, lo cual 

dependerá del tamaño tumoral, los niveles de calcitonina pre-

operatoria y edad del paciente. En un grupo reducido de pacientes 

en los cuales se observe invasión de estructuras vecinas, puede 

ser necesario la resección de anillos traqueales o segmentos de 

faringe o esófago.

Clasificación de riesgo
Para tomar una correcta decisión sobre la posible necesidad de 

terapia complementaria con radioyodo, el grado de supresión de 

TSH y el tipo de seguimiento a realizar, es importante una correcta 

clasificación de riesgo de recurrencia en el post-operatorio. Existen 

distintos sistemas de clasificación (Sociedad Americana de Tiroides 

(ATA), Sociedad Europea de Tiroides (ETA), Sociedad Latinoameri-

cana de Tiroides (LATS), entre otros). Durante el año 2013, fueron 

publicadas las guías MiNSAL de cáncer de tiroides, en el diseño 

de las cuales participaron miembros de nuestro grupo. En ellas 

se propuso una modificación de clasificación de riesgo que nos 

parece adecuada en el momento de la toma de decisiones (Tabla 1).

El sistema de clasificación TNM permite reconocer del riesgo de 

muerte asociado a cáncer de tiroides. 
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Clasificación de Riesgo de Recurrencia según Guías Clínicas del Ministerio de Salud 2013

  RiESGO DE RECuRRENCiA SEGÚN GuÍAS CLÍNiCAS DEL MiNiSTERiO DE SALuD

MUY BAJO RIESGO 

• Microcarcinoma papilar de tiroides unifocal, excluyendo variedades histológicas de alto riesgo 
• microcarcinoma papilar de tiroides multifocal, cuya sumatoria de focos es ≤ 2 cm 
• Carcinoma folicular de tiroides mínimamente invasor, sólo invasión microscópica capsular ≤ 2cm

     Debe cumplirse además:
• Ausencia de extensión extratiroidea
• Ausencia de invasión vascular
• Ausencia de compromiso ganglionar 
• Ausencia de metástasis a distancia 
• Resección completa del tumor 

BAJO RIESGO 

• microcarcinoma papilar de tiroides multifocal (si la sumatoria de focos es > 2 cm) 
• Cáncer papilar de tiroides, diámetro >1-4 cm 
• Cáncer folicular de tiroides mínimamente invasor (solo cápsula) 2 - 4 cm 

     Debe cumplirse además:
• Ausencia de variedades histológicas asociadas a mayor agresividad (células altas, insular, columnar, esclerosante difuso, etc.). 
• Ausencia de extensión extratiroidea, o presencia de extensión extratiroidea mínima, reportado sólo en el informe histológico 

que no invade tráquea, nervio laríngeo recurrente ni esófago. 
• Ausencia de invasión vascular venosa. 
• Compromiso de hasta 5 ganglios, ≤ 5 mm de diámetro mayor, sin extensión extranodal 
• Ausencia de metástasis a distancia. 
• Resección completa del tumor. 

RIESGO INTERMEDIO

• Cáncer papilar de tiroides con diámetro mayor > 4 cm 
• Compromiso ganglionar clínico (evidenciado al examen físico preoperatorio, en estudio con imágenes preoperatorias o 

durante la cirugía) o 
• Compromiso ganglionar patológico, si la metástasis más grande es mayor a 5 mm, si hay más de 5 ganglios o si existe 

extensión extranodal. 
• Presencia de variedades histológicas asociadas a mayor agresividad (variedad de células altas, columnar, esclerosante, etc.). 
• Presencia de extensión extratiroidea macroscópica( evidenciada en cirugía), sin invasión de esófago, tráquea o nervio laríngeo 

recurrente. 
• Presencia de invasión vascular venosa. 
• Cáncer folicular de tiroides no mínimamente invasor.

CONTiNÚA >>

Tabla 1.
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Tratamiento con Radioyodo
El Radioyodo (131I)  es captado por las células foliculares e induce 

su destrucción por la emisión de radiación beta de corto alcance. 

Hasta hace pocos años atrás, la tendencia en Chile era admi-

nistrar 131i de rutina a todo paciente operado por cáncer de 

tiroides derivado del epitelio folicular, con dosis fijas que iban 

entre los 100 y 200 mCI, con la idea de disminuir el riesgo de 

recurrencia y de permitir un mejor seguimiento. Sin embargo, el 

uso de 131i no está exento de efectos adversos (18), siendo mayor 

la probabilidad de presentarlos ante el uso de dosis mayores. 

un gran avance que hemos logrado en nuestro centro, y que 

nos distingue de otros, es el uso racional de 131i, evitando su 

administración en pacientes donde la evidencia no demuestra 

beneficio alguno y utilizando dosis menores cuando es posible 

y prudente. De acuerdo con la evidencia disponible, no utili-

zamos 131i en pacientes de muy bajo riesgo, en quienes existe 

acuerdo en la ausencia de beneficio de su uso. Por otro lado, 

los estudios retrospectivos disponibles muestran que el 131i 

disminuye claramente la probabilidad de recurrencia y de mor-

talidad en pacientes de riesgo intermedio y alto, en quienes 

siempre lo utilizamos en dosis que varían entre 100 y 150 mCi.

En los pacientes de bajo riesgo, su utilidad es discutible, exis-

tiendo información contradictoria sobre el beneficio de su uso. 

La conducta actual en este grupo de pacientes es variable en 

distintos centros del mundo. Las guías clínicas internacionales 
(18) y nacionales(34) recomiendan el uso selectivo de Radioyodo 

en este grupo de pacientes, utilizando dosis baja en aquellos 

en los cuales se decida utilizar (30 mCi) (35-36). Nosotros reali-

zamos una selección acuciosa de los pacientes de bajo riesgo, 

ofreciéndoles la posibilidad de observar la tendencia de la 

tiroglobulina (Tg) y anticuerpos anti tiroglobulina (AcTg) en el 

tiempo (predictor de recurrencia y/o persistencia de enferme-

dad), y no administrar radioyodo en estos niveles en los cuales 

el riesgo de enfermedad persistente sea bajo. En los que no se 

cumple este criterio, se administra dosis baja de 131I (30 mCi).

Otro avance que hemos logrado es la reclasificación de riesgo 

de pacientes con presencia de metástasis linfonodales de bajo 

volumen (micrometástasis <0,2 cm y en bajo número <5) (37). 

Este grupo de pacientes anteriormente se clasificaba como de 

riesgo intermedio y recibía dosis alta de 131I (100-150 mCi). En 

la actualidad existe evidencia que muestra que su riesgo de 

recurrencia es más bien bajo (37), y que pueden ser tratados con 

dosis baja de radioyodo (30 mCi) (36) o incluso, en algunos casos, 

solo observación según los niveles de Tg.

No se utiliza 131i  en pacientes con cáncer medular de tiroides, 

dado que se originan de células que no tienen la capacidad de 

incorporarlo. 

ALTO RIESGO 

Puede cumplir cualquiera de estas características:
• Presencia de extensión extratiroidea macroscópica, evidenciada durante la cirugía invadiendo esófago, tráquea o nervio 

laríngeo recurrente (T4a) y enfermedad muy avanzada que invade fascia prevertebral y compromete la arteria carótida o 
vasos mediastínicos (T4b).

• Cáncer pobremente diferenciado. 
• Presencia de metástasis a distancia. 
• resección tumoral incompleta (r1 ó r2). 
• Tiroglobulina pre ablativa inapropiadamente alta> 50 ng/mL.

Continuación Tabla 1. 
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Método de preparación para recibir 131I
Para lograr una correcta captación por el tejido tiroideo del 131i 

se necesita de estimulación con niveles elevados de TSH. Esto 

se logra ya sea suspendiendo la terapia con levotiroxina (LT4) 

o mediante la administración de TSH humana recombinante 

(rhTSH). Ambas alternativas son equivalentes en su efectivi-

dad(35-36), sin embargo el rendimiento de rhTSH en el tratamiento 

de enfermedad metastásica no ha sido demostrado. La principal 

ventaja del uso de rhTSH sobre la suspensión de la terapia con 

T4 es evitar los síntomas y posibles complicaciones asociados 

al estado de hipotiroidismo prolongado. 

Exploración sistémica
La radiación gamma emitida por el 131i permite visualizar su 

captación por el tejido tiroideo mediante imágenes (explo-

ración sistémica) que posteriormente logre identificar la pre-

sencia de diseminación ganglionar o a distancia (18). En Clínica 

Alemana realizamos este estudio con SPECT/CT, tecnología 

que nos permite identificar con mayor precisión anatómica el 

sitio de captación.

Terapia con Levotiroxina
El tratamiento con LT4 es de por vida, y tiene como finalidad 

evitar el hipotiroidismo y minimizar el potencial efecto trófico 

de la TSH sobre el crecimiento de las células foliculares tiroideas. 

Los niveles de TSH a mantener van a depender del riesgo de 

recurrencia, así como del riesgo asociado a la supresión de cada 

paciente en particular (18, 34). 

En pacientes con cáncer medular de tiroides, cuyas células no 

son controladas por los niveles de TSH, el objetivo es admi-

nistrar LT4 para mantener niveles de TSH en rangos normales 

para la edad. 

Seguimiento 
La mayoría de las recurrencias ocurren dentro de los primeros 5 

años después del tratamiento inicial. Sin embargo, el CDT puede 

recurrir hasta décadas más tarde, por lo que los pacientes deben 

ser seguidos de por vida.

El examen físico cervical, complementado con la realización 

de ecografía cervical en manos de radiólogos entrenados y 

la medición de Tg y AcTg, son los elementos mínimos en el 

seguimiento de pacientes con cáncer de tiroides derivados del 

epitelio folicular. La frecuencia y profundidad de los controles 

y realización de estos exámenes, dependerá individualmente 

del riesgo basal de recurrencia y de la respuesta al tratamiento.

En nuestro centro contamos desde el año 2013 con la medición 

de tiroglobulina de alta sensibilidad, lo que ha permitido sim-

plificar el seguimiento de los pacientes con cáncer diferenciado 

de tiroides (38). 

En pacientes de mayor riesgo, aquellos con niveles elevados 

o en aumento de Tg o AcTg y aquellos con sospecha de en-

fermedad metastásica, puede ser de utilidad la realización de 

exploración sistémica diagnóstica con 131i, Tomografía axial com-

putarizada, PET/CT o RNM. 

Manejo de pacientes con metástasis a distancia
Entre un 5-10% de los pacientes con CDT presentan metástasis 

a distancia. El tratamiento consiste en terapia supresiva (man-

teniendo niveles de TSH < 0.1 muI/mL) y 131i en casos que las 

lesiones capten el radiofármaco. En algunos casos es de utilidad 

la resección quirúrgica (ej. ante metástasis óseas o cerebrales), 

radioterapia externa, ablación por radiofrecuencia u otra técnica 

para manejo local de lesiones dominantes.

En los últimos años se han desarrollado fármacos que per-

miten enlentecer la progresión de enfermedad en pacientes 

con enfermedad metastásica con rápido crecimiento y que no 

respondan a Radioyodo. Hasta el momento están aprobados 

para ser usados en estos casos dos fármacos inhibidores de 

tirosin-kinasa (con acción predominante sobre los factores de 

crecimiento derivados del endotelio vascular (VEgF)), específi-

camente el Sorafenib y el Lenvatinib. Ambos han demostrado 

su beneficio en estudios fase iii.
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Cáncer de la vesícula biliar
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El cáncer de la vesícula biliar es considerado un enfermedad 

relativamente poco común a nivel mundial, con una incidencia 

estandarizada de 2 x 100.000 habitantes. Sin embargo representa 

una enfermedad causante de un importante número de muertes 

en algunos países de Sudamérica, Europa del Este y de la india. 

Chile presenta una alta incidencia de la enfermedad, con una inci-

dencia de 14 x 100.000 habitantes constituyendo históricamente 

la principal causa de muerte por cáncer en la mujer. En Norte 

América, se asocia a una sobrevida de 5 años que fluctúa de 5 

a un 12% y es considerada una enfermedad de baja frecuencia 

con una tasa de 1 a 2 casos por 100.000 habitantes.  

En Chile sin embargo, la temprana indicación quirúrgica que tiene 

la colelitiasis determina que un porcentaje cercano al 20% de 

los tumores diagnosticados lo sean en estadios tempranos, lo 

que paradójicamente determina que la sobrevida global por esta 

enfermedad sea superior  a la de otros tumores digestivos.  Por 

ser poco reconocida en países desarrollados, la  investigación y el 

desarrollo de tratamientos específicos para esta enfermedad no 

ha  sido importante  y muchas veces los tratamientos son adap-

tados del manejo de otras enfermedades neoplásicas, lo que sin 

duda ha contribuido a la mantención de su baja tasa de curación.

Etiología
La existencia de colelitiasis de larga data es considerada un 

factor prácticamente siempre presente en los casos de cáncer 

de la vesícula biliar. Los cálculos posiblemente actuarían como 

cuerpo extraño provocando irritación en la mucosa de la vesí-

cula, sobre dicha mucosa en regeneración podía actuar la noxa 

cancerígena. Esta alta asociación de colelitiais con cáncer de 

la vesícula no se observa en otros países como es el caso de 

Japón, donde en un porcentaje cercano al 30% de los tumores  

no existe coexistencia de litiasis.

Aparte de la existencia de colelitiasis, el cáncer vesicular ha sido 

asociado a un sinnúmero de factores.  La unión anómala del 

conducto pancreático con la vía biliar representa un factor aso-

ciado al cáncer de vesícula. Es posible que esta unión alterada 
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provoque el reflujo de jugo pancreático en la mucosa vesicular 

provocando la irritación de esta,  actuando de la misma manera 

como lo hace el cálculo sobre  la mucosa vesicular.  La existen-

cia de reflujo es fácilmente constatable cuando se miden los 

contenidos de amilasa en el interior de la vesícula, mostrando 

altos niveles de este elemento  y de esta manera comprobando 

la existencia de reflujo. También el cáncer de la vesícula biliar se 

ha asociado a la contaminación de áreas rurales con pesticidas.  

Sin embargo el solo efecto de cuerpo extraño de los cálculos no 

explica el desarrollo de estos. Sobre este epitelio en constante 

reparación actuaría la noxa, la que podría relacionarse a su vez 

con la frecuente presencia de bacterias en la bilis. Este hecho 

fue tempranamente relacionado con la existencia de cultivos 

positivos para salmonella typhi, hecho descrito principalmente 

en india. En Chile, donde la salmonella se encuentra práctica-

mente erradicada y por lo tanto no tendría relación en este 

sentido, se han detectado la existencia de cultivos positivos  

de bacterias Gram negativas significativamente más comunes 

en  pacientes portadores de un cáncer de vesícula.

La velocidad de crecimiento del cáncer de la vía vesicular depende 

fundamentalmente del estadio en que se encuentre. Comparando 

la edad en que cada etapa se diagnosticaba, fue posible inferir el 

tiempo que demoraba una lesión en pasar de un estadio a otro. 

Fue sorprendente observar cómo el cáncer de la vesícula tarda más 

de 10 años en evolucionar desde una lesión displásica a un cáncer 

“in situ”. Sin embargo, su velocidad de crecimiento aumenta poste-

riormente, siendo de 2 a 3 años entre cáncer “in situ” y avanzado 

y de 1 a 4 años entre cáncer avanzado y enfermedad metastásica.  

De este modo, el paciente posee un extenso periodo de tiempo 

en el cual es factible realizar una simple colecistectomía y de esta 

manera efectuar un cirugía de tipo curativa. Este hecho y la edad 

a la que la enfermedad comienza a afectar a la población,  explica 

cómo se analizará más adelante la propuesta efectuada para iniciar 

el programa preventivo del cáncer de vesícula en el GES.

Desde un punto de vista histopatológico, el 95% de los cánce-

res vesiculares corresponden a adenocarcinomas de tipo usual 

(tubulares, papilares y mixtos con distintos grados de diferen-

ciación en los que predominan los moderadamente y poco di-

ferenciados), la mayoría de ellos con un patrón de tipo papilar 

en superficie y tubular en las zonas de infiltración. Le siguen 

en frecuencia  los  carcinomas adeno-escamosos en el 1,5%. 

En la mayoría de los casos de carcinomas que inicialmente se 

consideraron como escamosos, el mapeo de la pieza quirúrgica 

demostró un componente glandular, siendo este tipo histológico 

puro una rareza.  La secuencia de su transformación maligna la 

hace progresando desde una displasia hasta una lesión in situ y 

luego a estados avanzados. La secuencia adenoma carcinoma 

es raramente observada y ocurre, por lo general, en lesiones 

elevadas y no asociadas a colelitiasis. Este tipo de tumor se 

observa con mucho mayor frecuencia en Asia, donde es posible 

detectar lesiones de tipo adenomatosas  (Figura 1). 

Diagnóstico
El diagnóstico de cáncer de la vesícula biliar está en relación al 

estadio del tumor. De esta manera es común el diagnóstico de 

formas tempranas de la enfermedad, preferentemente  tumo-

res con invasión limitada a  la mucosa y tejido muscular, en los 

casos en los que existe un programa de estudio de las piezas 

de colecistectomía en áreas de alta incidencia.

Por otro lado, la enfermedad se expresa con toda su sinto-

matología en tumores avanzados, en los que por lo general 

Figura 1. Pieza de colecistectomía con adenoma en su interior
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el compromiso de órganos vecinos determina que el paciente 

consulte por la aparición de síntomas tales como ictericia, dolor  

o retardo  del vaciamiento del tracto alimentario. 

El  examen de la pieza de colecistectomía  debe efectuarse 

en todo paciente sometido a colecistectomía. Esta es la única 

manera de detectar formas tempranas, ya que un porcentaje 

importante de estas son planas e inaparentes y por lo tanto no 

se observan ni siquiera durante la evaluación macroscópica de 

la pieza y solo son descubiertas durante el examen detallado 

histológico (Figura 2).

La  tomografía computada, especialmente la técnica  multicorte, 

es nuestro método de elección en el estudio de una masa en la 

zona de la vesícula biliar (Figura 3).   Este método debiera orien-

tarnos en el diagnóstico  y ser capaz de definir la operabilidad  

y eventual resecabilidad de la lesión. La resonancia magnética  

no ofrece mayores ventajas sobre la tomografía axial siendo 

posiblemente de mayor utilidad en la evolución de la infiltración 

hepática por parte del tumor.

El cáncer de la vesícula es un tumor que compromete preferen-

temente  de manera local la zona vesicular, por lo que nuestro 

esfuerzo deberá concentrarse en conocer la extensión de la 

enfermedad hacia órganos tales como duodeno, colon, arteria 

mesentérica y  tronco celiaco, todos elementos que hacen que 

el tumor sea irresecable.

Durante los últimos años, ha existido debate sobre la utilidad de 

la tomografía por emisión de positrones en la evaluación de una 

masa vesicular. La utilidad de este método debiera enfocarse en 

descartar la existencia de compromiso por parte del tumor fuera 

del área a resecar. Este método de estudio efectuado durante el 

estudio post operatorio de un paciente en quien se diagnostica 

una lesión vesicular tiene el inconveniente de que puede dar un 

alto número de casos considerados como falsos positivos, ya 

que tanto los puertos  de entrada como las áreas de inflamación 

post quirúrgicas pueden aparecer como positivas.   

Los marcadores tumorales fueron considerados en un comienzo 

una interesante alternativa en el diagnóstico de lesiones de 

la esfera pancreato biliar especialmente el Ca 19.9 y en menor 

medida el CEA. Sin embargo, con estudios realizados  fue posible 

comprobar la necesidad de la existencia de grandes volúmenes 

de tumor para que este marcador se convierta en positivo.

Figura 2. Pieza de colecistectomía mapeada

Figura 3. TAC de abdomen que muestra la existencia de infiltración del
hígado por un tumor vesicular
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Clasificación
La clasificación más comúnmente empleada en el cáncer de 

la vesícula biliar es aquella propuesta por el American Joint 

Committee on Cancer (AJCC), la que se basa fundamentalmente 

en la extensión local del tumor en la vesícula, el compromiso 

de los ganglios linfáticos y la extensión a distancia.  De estos 

factores el nivel de invasión en la pared otorga una manera 

simple de clasificar a los pacientes, correlacionándose de muy 

buena manera con su pronóstico.  Por esta razón y por el hecho 

de que siempre el patólogo tendrá la pieza de colecistectomía 

para efectuar dicho análisis, nuestra propuesta de tratamiento 

la basamos justamente en la profundidad de invasión en la 

pared.  Los ganglios linfáticos constituyen el factor asociado al 

pronóstico más importante, lo que se comprueba en diferentes 

estudios. Lamentablemente, dicho elemento no se obtiene en 

todos los casos de cáncer de la vesícula, ya que la mayor parte 

de las colecistectomías no incluyen el ganglio cístico lo que 

dificulta la aplicación de la clasificación.  

Tratamiento
El manejo del cáncer de vesícula biliar es fundamentalmente de 

tipo quirúrgico y tiene como objetivo obtener una resección r0, 

vale decir no dejar tumor residual luego de la resección. Esto 

debido a que no se observa mejoría en la sobrevida cuando no 

es factible cumplir el requisito de r0.

Desde el punto de vista práctico es preferible dividir el tumor 

de acuerdo a la invasión que este posee en la pared de la 

vesícula, ya que esta información la obtenemos en todos los 

tumores vesiculares.

In situ e invasión mucosa (T1a)
Estos tumores son generalmente detectados al momento del 

examen histológico de la pieza de colecistectomía, siendo una 

alta  proporción de ellos no visibles a ojo desnudo. En general, 

estos tumores  se consideran unánimemente curados con la 

simple colecistectomía. La sobrevida de estos pacientes es su-

perior al 90% a 5 años. 

Invasión de la túnica muscular: (T1b)
Este grupo representa posiblemente el grupo donde más con-

troversia existe,  no hay unanimidad en relación a si este grupo 

requiere  realizar algún tratamiento diferente a la colecistecto-

mía. De nuestros resultados hemos podido observar cómo la 

posibilidad de encontrar tumor residual en este grupo de pa-

cientes es muy baja, lo que no justificaría la realización de algún 

tipo de tratamiento asociado. Sin embargo, esto se contrapone 

con otros autores que muestran la existencia de tumor residual, 

tanto en ganglios como en tejido hepático.  Es posible que la 

detección de factores de riesgo en esos pacientes permita la 

selección de aquellos en los cuales se espera un peor pronósti-

co. Recientemente pudimos observar cómo los pacientes en los 

que los senos de Rokitansky Ashoff estaban comprometidos, se 

comportaban de una manera más agresiva comparados a los 

pacientes en los cuales no existía este fenómeno. Es posible que 

el compromiso de estos senos signifique la mayor susceptibili-

dad de  comprometer la túnica suberosa al prolongarse estos 

senos a través de los haces musculares de la pared. 

De igual modo, factores tales como la existencia de compromiso 

linfático pueden ser considerados como elementos de mayor 

agresividad y, por tanto, analizarse al momento de decidir la 

realización de una terapia más agresiva.

Por de pronto, la indicación de un particular tratamiento en es-

tos pacientes varía desde aquellos que indican cirugía resectiva 

consistente en la linfadenectomía del pedículo hepático y resec-

ción del lecho de la vesícula, hasta aquellos que consideran a la 

colecistectomía como suficiente en estos tumores. un paciente 

y su familia bien informados permitirán que esta difícil decisión 

no sea solo responsabilidad del médico tratante.

Tumores con invasión de la túnica suberosa T2
Los tumores con invasión de la túnica suberosa representan un 

estado intermedio en la diseminación de un cáncer de la vesícula 

biliar.  En general se asocian a una sobrevida a 5 años cercana al  

40% y en ellos existe consenso en la necesidad de realizar algún 

tipo de cirugía respectiva cuando el diagnóstico se efectúa du-
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rante el examen de la pieza de colecistectomía. En los pacientes 

reintervenidos por un cáncer suberoso, la posibilidad de encontrar 

tumor residual a nivel de los ganglios o tejido hepático es superior 

al 30%, lo que justificaría la ejecución de cirugía resectiva.

Recientemente hemos podido comprobar cómo estos pacientes 

pueden dividirse en cuanto a su pronóstico, si el tumor compro-

mete el lado peritoneal o hepático de la vesícula. De manera 

significativa se observa que los pacientes en los que el tumor 

compromete el lado hepático de la vesícula poseen un peor 

pronóstico. Este plano está formado por tejido adiposo y ele-

mentos vasculares y constituye el plano por el cual el cirujano 

efectúa la extirpación de la vesícula al momento de efectuar 

la colecistectomía.

Perforación de la pared vesicular
Este fenómeno ha sido motivo de amplio debate al momento 

de decidir la terapia de un  paciente en que el diagnóstico fue 

realizado al momento de la colecistectomía o posterior a ella y 

existió perforación de la pared de la vesícula. Desde un punto de 

vista teórico, la existencia de ruptura significa la contaminación 

del peritoneo por células neoplásicas  y por tanto considerar al pa-

ciente diseminado.  Los estudios al respecto realizados en nuestro 

centro, han demostrado que el efecto de esto se relaciona a la 

magnitud de la contaminación del peritoneo por bilis.  Aun cuando 

sin obtener diferencias significativas, es evidente la presencia de 

un peor pronóstico en dichos pacientes. Esto deja de manifiesto la 

importancia que tiene la técnica quirúrgica durante la colecistec-

tomía evitando al máximo la posibilidad de ruptura de la vesícula.

Tumores con invasión de estructuras adyacentes (T3)
Los principios que se aplican al manejo de pacientes en los que la 

invasión compromete más allá de la túnica subserosa, debieran 

ser los mismos que se ocupan en aquellos con formas menos 

avanzadas de invasión. Vale decir será factible efectuar la resec-

ción siempre que sea factible efectuar cirugía r0. Sin duda esta 

condición es menos probable debido a que tanto como el tumor 

infiltra en la pared de la vesícula, también se disemina tanto por 

vía linfática como hemática o directa. De este modo la sobrevida 

de estos pacientes se ve considerablemente afectada a pesar de 

que en muchos de ellos es factible la realización de cirugía r0. En 

estos pacientes cobra importancia el análisis de ganglios alejados 

al sitio de la resección como son los ganglios para aórticos, los que 

debieran considerarse como metástasis a distancia.

Qué cirugía efectuar
La cirugía del  cáncer vesicular ha sido delineada pensando en 

la diseminación local de este tumor. Esto figura primeramente 

publicado ya  el año 1950,  donde se aconsejaba la resección del 

lecho vesicular y la linfadenectomía como la base de la terapia. 

Estos principios se mantienen hasta el día de hoy con algunas va-

riaciones dependiendo del centro. Los mayores cambios son debi-

dos a que es posible efectuar el procedimiento con mayores índices 

de seguridad, la existencia de medios para realizar la transección 

del tejido hepático y la posibilidad de abordar la reintervención 

vía laparoscópica. Los principios quirúrgicos se aplican de igual 

modo tanto si esta corresponde a una reoperación o si estamos 

con un paciente que no ha sido previamente operado.  La mayor 

diferencia deriva de que en el paciente no previamente intervenido 

tendremos que definir la naturaleza de la lesión, deberemos evitar 

la ruptura de la vesícula y además existirá mayor posibilidad de 

resultar irresecable debido a que los pacientes no han sido pre-

viamente operados y por tanto no han sido explorados.

En términos generales, posterior a efectuar una completa etapifi-

cación del tumor basándose en los métodos de imágenes previa-

mente discutidos, el paciente es intervenido pensando siempre 

en la posibilidad de realizar una cirugía r0. De no ser factible este 

tipo de cirugía no cabe la realización de ninguna cirugía.

una vez iniciado el procedimiento quirúrgico es nuestra costum-

bre efectuar una completa exploración de la cavidad abdominal  

y posteriormente un muestreo de los ganglios para aórticos con 

la finalidad de descartar la existencia de compromiso metas-

tásico a ese nivel.  La presencia de dicho compromiso significa 

la imposibilidad de la realización de cirugía, por considerarse el 

compromiso para aórtico diseminación a distancia.
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Seguidamente nos enfocamos a la disección del pedículo he-

pático. Lo primero que hacemos es identificar la vía biliar y 

aislarla mediante una cinta, de esta manera realizaremos un 

procedimiento  con mayor seguridad. Posterior a disecar com-

pletamente la vía biliar,  por su cara externa podemos observar  

la arteria hepática y entre la vía biliar y la arteria hepática  a 

la vena porta. Estas tres estructuras deben quedar completa-

mente libres de todo elemento adiposo, filetes nerviosos y por 

supuesto ganglios linfáticos.  

una vez completada la disección del pedículo hepático  nos abo-

camos a la resección del hígado. La magnitud de dicha resección 

también es motivo de controversia, en general bastaría la resec-

ción del lecho vesicular considerando un margen de 3 centímetros 

alrededor para estimarlo  suficiente. En la actualidad no existe 

evidencia de que la magnitud de la resección se relacione al pro-

nóstico  y solo bastaría con que esta fuese considerada r0.

Laparoscopía
La laparoscopía ha sido considerada una contraindicación en 

casos de sospecharse un cáncer de la vesícula, debido a la posi-

bilidad de ruptura que existe de esta durante el procedimiento. 

Sin embargo en los casos en los que la vesícula ya ha sido extir-

pada y se plantea la reintervención con la finalidad de efectuar 

la resección del lecho de la vesícula y la linfadenectomía, este 

abordaje puede ser considerado. 

Por una parte, la laparoscopía permite la exploración de la ca-

vidad abdominal con miras, fundamentalmente, a descartar la 

existencia de compromiso del peritoneo; mientras que, por otro  

lado, al no existir la vesícula  sería factible la realización de la 

cirugía de tipo resectiva.

La experiencia con este método ha sido satisfactoria, ya que ha 

permitido replicar completamente el método abierto tanto en 

cuanto al número de ganglios como también en cuanto a la posibi-

lidad de resecar el lecho de la vesícula. Su significación en relación 

a la sobrevida alcanzada por estos pacientes comparados con los 

grupos intervenidos por vía abierta requiere  evaluarse (Figura 4).

Manejo paliativo
Los síntomas que preferentemente complican a un paciente por-

tador de un tumor de vesícula irresecable son la ictericia, el dolor y 

la obstrucción al tracto digestivo, principalmente a nivel duodenal.

La cirugía en la actualidad posee poca indicación como método 

paliativo, siendo la vía endoscópica la preferida en la evaluación 

de un paciente con síntomas avanzados.

Tanto la ictericia como la obstrucción duodenal son manejadas de 

manera eficiente por la vía endoscópica.

La ictericia, que representa la complicación más común de esta 

enfermedad, debe estudiarse  con imágenes previo a intentar el 

drenaje endoscópico.  Esto debido a que en muchas ocasiones la 

infiltración del tumor hacia el parénquima hepático impide realizar 

un buen drenaje de la vía biliar, y por lo contrario estaremos con-

taminando áreas de obstrucción biliar que desencadenarán  con-

siguientes cuadros infecciosos, muchos de ellos de difícil manejo.

La obstrucción duodenal es otra complicación que es debida a 

la infiltración directa del duodeno por parte del tumor.  En estos 

Figura 4. imagen de la disección linfática laparoscópica 
del pedículo hepático
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pacientes el empleo de prótesis autoexpandibles hace factible 

el manejo de la obstrucción. Finalmente el dolor secundario a la 

infiltración de los plexos nerviosos por parte del tumor es posi-

blemente el síntoma más de difícil de paliar.

El empleo de quimioterapia como parte del manejo paliativo en 

general se ha asociado a respuestas menores del 30%. Sin em-

bargo, durante los últimos 5 años, se han investigado diferentes 

combinaciones de drogas que han dado  una visión más optimista  

determinada por las respuestas de ciertos casos.  De los esquemas 

utilizados,  la mayoría están basados  en la Gemcitabina,  combi-

nándose  ya sea con Oxaliplatino o Cisplatino.  Esta asociación ha 

mostrado mayor respuesta comparada con esquemas basados 

en 5 Fluor uracilo o solo como medidas paliativas.  La asociación 

de las combinaciones anteriores con  anticuerpos monoclonales 

ha abierto un nuevo campo de investigación.  En este sentido, la 

expresión de EGFR  está aumentada en la mayoría de los casos de 

cáncer de vesícula, representando una oportunidad para el empleo 

de anticuerpos tales como panitumumab, cetuximab, o erlotinib.

Prevención
Considerando que el factor asociado al cáncer de la vesícula  más im-

portante es la colelitiasis y que dicho diagnóstico puede efectuarse 

de manera simple y económica, podría plantearse la posibilidad de 

efectuar la colecistectomía como prevención de dicha enfermedad.

Esta medida sin duda será importante en países que posean una 

alta incidencia de cáncer de vesícula y que su asociación a co-

lelitiasis sea superior al 90%.  En Chile se da esta condición. Por 

este motivo a los pacientes entre 35 y 49 años se les garantiza la 

realización de colecistectomía garantizando costos, oportunidad 

y calidad. Este programa se inició el año 2006, y se espera que 

signifique la reducción de la incidencia de esta enfermedad en 

una cifra cercana al 25%.  La decisión de la edad para efectuar 

la colecistectomía se basa en que la incidencia de colelitiasis se 

mantiene estable a partir de los 50 años y la incidencia de cáncer 

de vesícula biliar comienza a ascender a la edad de 40 años. Aún 

es temprano como para evaluar los resultados, sin embargo consi-

deramos que conociendo el factor asociado más importante, el cual 

de por sí constituye una patología  que posee morbilidad e incluso 

mortalidad propia, es sustentable plantear la colecistectomía en 

población asintomática como parte de un programa de prevención.
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Introducción
El enfrentamiento diagnóstico y la etapificación de las lesiones 

sugerentes de cáncer pulmonar, en especial del cáncer pulmo-

nar no células pequeñas (CPNCP), ha presentado un importante 

desarrollo durante la última década. Clásicamente, la obtención 

de material anatomopatológico mediante cirugía en sus distintas 

técnicas (mediastinoscopía, videotoracoscopía disección cervical, 

entre otras) fue considerada como el  estándar de referencia 

tanto para diagnóstico como para la etapificación mediastínica.

Sin embargo, el desarrollo de técnicas mínimamente invasivas 

como la broncoscopía flexible y posteriormente desarrollo del 

ultrasonido endobronquial (EBuS), son alternativas que permiten 

ser una guía endoscópica para la obtención de muestras median-

tes biopsia transbronquial (en el caso de la broncoscopía flexible) 

o aspiración por aguja fina en el caso de EBuS. Estos métodos 

permiten obtener muestras en forma ambulatoria, con una me-

nor tasa de complicaciones y con resultados variables según la 

ubicación de la lesión, el tamaño y  características estructurales. 

Existen dos opciones de EBuS, lineal y radial. El lineal es efecti-

vo en el estudio de lesiones contiguas a la vía aérea central, y 

permite visualizar linfonodos o lesiones desde los 5 milímetros 

de diámetro. Es el método de elección en la etapificación del 

mediastino. Actualmente el radial se utiliza para evaluar las 

capas de la pared de la vía aérea central, diferenciando entre 

invasión y compresión tumoral: como también para guiar la 

toma de biopsias de lesiones pulmonares periféricas.

El objetivo del presente capítulo es dar a conocer las indicacio-

nes y el rendimiento diagnóstico del EBuS en el estudio de le-

siones sugerentes de cáncer pulmonar, así como su rendimiento 

en etapificación mediastínica. Además, se abordarán aspectos 

prácticos para el estudio citológico de las muestras obtenidas.

EBUS lineal (L-EBUS)
Este método se comenzó a utilizar a principios del año 2000 

por Herth y cols, y desde entonces se ha utilizado progresiva-

mente para guiar la aspiración transbronquial (TBNA), acumu-
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lándose en la actualidad una importante experiencia de más 

de 10 años. El EBuS lineal es un broncoscopio específico, el que 

en su extremo distal posee un transductor de ultrasonido, con 

emisión de frecuencias de onda entre 5 a 7.5 mHz con mayor 

penetración a los tejidos subyacentes aunque con menor poder 

de definición, permitiendo un campo visual de 50 a 90 grados 

(Figura 1). Se pueden identificar y puncionar en tiempo real 

diferentes estaciones ganglionares (Figura 2), como las para-

traqueales superiores e inferiores, pretraqueales, subcarinales, 

hiliares e interlobares (estaciones 2r, 2L, 3, 4r, 4L, 7, 10r, 10L, 

11r, 11L) correspondientes a la clasificación mediastínica de IASCL. 

Esto es de gran utilidad en la etapificación del mediastino en 

cáncer pulmonar. También permite acceder a cualquier lesión 

adyacente a la tráquea y bronquios principales. Además cuenta 

con Eco-Doppler que permite diferenciar estructuras vasculares 

(Figura 3).

EBUS Radial (R-EBUS)
El ultrasonido radial desarrollado en 1990, permite a través de un 

transductor rotatorio que se introduce por el canal de trabajo del 

broncoscopio una imagen de 360 grados. Emite una frecuencia 

entre 12 a 20 mHz, lo que permite mejor definición de la anatomía 

de la pared traqueal y bronquial, aunque con menor poder de 

penetración a los tejidos subyacentes. Este puede ser utilizado 

para la evaluación de lesiones centrales de la vía aérea y lesiones 

periféricas. El ultrasonido radial permite definir las diferentes 

capas de la pared de la tráquea y los bronquios. La capa más 

interna es la imagen compuesta por el balón y la mucosa (hipere-

coica). La segunda capa es la submucosa (hipoecoica). La tercera 

y la quinta capa corresponden a la capa interna y externa del 

cartílago (hiperecoicas), separadas por una capa espongiforme 

(hipoecoica). Esta diferenciación es útil al momento de identificar 

estructuras comprometidas por invasión tumoral. 

El rendimiento diagnóstico de R-EBuS en el caso de las lesiones 

pulmonares periféricas puede ser incrementado al combinarse 

con otras técnicas, como la fluoroscopia, la navegación elec-

tromagnética y la broncoscopía virtual. En este escenario, el 

rendimiento diagnóstico varía entre el 65 al 90%, disminuyendo 

considerablemente en lesiones menores de 15 mm.

Respecto a la seguridad de R-EBuS y L-EBuS, ambas técnicas 

son seguras. Dentro de las complicaciones reportadas en la 

literatura, la más frecuente es el sangrado auto limitado, con 

tasas reportadas menores al 5%. Existen escasos reportes de 

neumotórax, neumomediastino o infecciones con un porcentaje 

de eventos fatales del  0.02%. En una serie de 206 pacientes, 

hubo 3 pacientes con neumotórax y 7 con sangrado mínimo del 

Figura 1. Endosonógrafo bronquial (EBuS) en la 
etapificación del mediastino y biopsias de lesiones 
adyacentes a la vía aérea

Figura 2. PET/CT scan con aumento de captación en adenopatía pretraqueal derecha 
subcarinal e hiliar izquierda. Biopsia por EBuS.
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sitio de biopsia. En otro estudio publicado por nuestro grupo, 

en el que se incluyeron 354 biopsias en 145 pacientes, encon-

tramos un caso de neumomediastino, de manejo médico, sin 

presentar otras complicaciones. En una revisión sistemática y 

meta-análisis, evaluando la seguridad del procedimiento, se 

incluyeron 190 estudios con un total de 16.181 pacientes. No 

se encontraron reportes de mortalidad asociada al procedi-

miento, en 23 pacientes (0,14%) se reportaron eventos serios 

(laceración bronquial, neumotórax, infección, hemorragia con 

requerimiento de transfusión), mientras que en 35 pacientes se 

reportaron eventos adversos no serios (0,22%). Sin embargo, 

estas complicaciones fueron reportadas con mayor frecuencia 

en pacientes con lesiones quísticas y sarcoidosis. En el caso de 

cáncer, estas fueron infrecuentes.

Diagnóstico de lesiones sugerentes
de cáncer pulmonar
El rendimiento en lesiones centrales mediante L-EBuS es alto 

y debe ser indicado como método diagnóstico en aquellos pa-

cientes en los que la realización de broncoscopía flexible con 

biopsia trans-bronquial no es factible o en aquellas lesiones con 

diámetro menor de 20 mm. La visualización de la lesión median-

te el ultrasonido es el factor más significativo para obtener una 

muestra diagnóstica, está demostrado que se deben tomar un 

mínimo de 5 biopsias para obtener una muestra representativa.  

En el caso de R-EBuS para estudio de lesiones periféricas, en 

un meta- análisis de Steinford y cols, donde se incluyeron 16 

estudios  con un total de 1420 pacientes, encontraron una sen-

sibilidad o rendimiento diagnóstico del 73% (IC: 0.70-0.76), esta 

variaba desde un 49 a un 88% en los distintos estudios, no 

relacionándose con algunos dispositivos adicionales usados en 

algunos centros, sino que más bien el rendimiento aumentaba 

claramente al ubicar la lesión con el R-EBuS,  con una especifi-

cidad del 100%, con un Lr(+) de 26.8 y un Lr (-) de 0.28. En este 

trabajo hubo 10 estudios que reportaron el rendimiento diag-

nóstico según el tamaño de la lesión, con un 56.3% en lesiones 

≤ 2 cm. y un 77.7% > 2 cm. un importante hallazgo es que la 

sensibilidad del estudio diagnóstico se correlaciona claramente 

con la prevalencia de enfermedad neoplásica.

Etapificación de mediastino mediante EBUS-TBNA
La etapificación mediastínica es relevante al momento de evaluar 

un paciente con diagnóstico de cáncer pulmonar, o al momento 

de realizar una re- etapificación posterior al tratamiento. El uso 

del PET-CT como método de etapificación es insuficiente al mo-

mento de establecer compromiso nodal N2/N3. En una revisión 

Cochrane, donde se incluyeron 45 estudios, se obtuvo una sen-

sibilidad mediante un aumento de la actividad SuVmax ≥ 2.5 del 

81.3% (IC 70.2% - 88.9%) y especificidad del 79.4% (IC 70%- 86.5%). 

Tanto en el caso de etapificación como re-etapificación, la apli-

cación de EBuS-TBNA es de alto rendimiento diagnóstico y tanto 

las guías de las sociedades americanas del American College 

of Chest Physicians (ACCP), como las europeas lo recomiendan 

como el método de primera elección.

El rendimiento descrito en etapificación presenta una sensi-

bilidad por sobre el 90% con una especificidad del 100%. En 

una revisión sistemática y meta-análisis, donde se incluyeron 

11 estudios con 1229 pacientes con indicación de EBuS para 

etapificación mediastínica secundaria a cáncer pulmonar no 

células pequeñas, se encontró una sensibilidad de  93% (95% 

CI, 91%- 94%) y una especificidad de 100% (95% CI, 99%- 100%). 

Figura 3. imagen ecográfica de punción de adenopatía 
mediastínica por EBuS. Capacidad Doppler.
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Sin embargo, este método diagnóstico no es suficiente para 

localizar todas las estaciones ganglionares mediastínicas, en 

especial las estaciones 5, 6, 8 y 9 del mapa de estaciones gan-

glionares mediastínicas definidas por la international Association 

for the Study of Lung Cancer (IASLC). En estos casos se puede 

complementar la técnica con endoscopía guiada por ultrasonido 

(EuS). Esta combinación, reporta un rendimiento comparado 

con etapificación mediante el empleo de técnicas quirúrgicas 

del 86% (IC, 0.82-0.90); especificidad 100 (IC, 99-100); Likelihood 

Ratio (Lr) (+) de 51.77 y Lr (-) de 0.15.

En un estudio clínico aleatorizado publicado recientemente, se 

comparó el rendimiento de este procedimiento como primera 

alternativa de estudio contra las técnicas quirúrgicas habituales. 

Como resultado se obtuvo que la estrategia de estudio inicial 

mediante EBuS disminuye en dos semanas el tiempo entre el 

estudio y la toma de decisión clínica, comparada con el protocolo 

de estudio con imágenes y posterior cirugía. Por otro lado, se 

obtuvo una menor incidencia de toracotomías innecesarias, sin 

encontrar impacto en la mortalidad. En este estudio EBuS-TBNA 

presentó una sensibilidad del 92% y especificidad del 100%. En 

otro estudio de costo efectividad, basado en un estudio clínico 

aleatorizado publicado en el año 2010, concluyen que el uso de 

EBuS como estrategia de etapificación mediastínica inicial, segui-

do por mediastinoscopia en los casos de presentar EBuS-TBNA 

negativo, tiene una sensibilidad del 94% para detectar compromi-

so metastásico N2/N3 (IC 85-98%), comparado con la estrategia 

de mediastinoscopía como primera opción que reporta un 79% (IC 

66-88%). Además, se asocia a una disminución de toracotomías 

innecesarias y mejor calidad de vida durante la etapificación.

En otra publicación, nuestro grupo evaluó el rendimiento diag-

nóstico de EBuS lineal para la etapificación mediastínica en 

pacientes con diagnóstico o sospecha de cáncer pulmonar, en-

contrando una sensibilidad del 91.17%, especificidad del 100% y 

valor predictivo negativo del 92.9%.

En el caso de los pacientes con indicación de re-etapificación 

mediastínica, el rendimiento de EBuS-TBNA, presenta una sensi-

bilidad del 76%, especificidad del 100%, valor predictivo positivo 

del 100% y valor predictivo negativo del 20%. 

 

Rendimiento citológico de muestras mediante 
EBUS-TBNA
Al momento de realizar EBuS-TBNA, se obtienen un mínimo de 5 

muestras por aspiración, que se colocan en formalina y son pro-

cesadas como un block celular. Estas muestras son suficientes 

para realizar técnicas inmunohistoquímicas y análisis de marca-

dores moleculares.  En un estudio se incluyeron 92 punciones 

mediante EBuS- EuS con biopsias simultáneas  encontrando una 

concordancia citología-biopsia para subtipificación de  CPNCP 

del 76% (κappa test  = 0.52), en casos en que existió bloque 

celular fue 96% (κappa test = 0.91) vs 69% (κappa test  = 0.39) 

para casos sin bloque. En otra serie de 2 centros de Inglaterra, 

la precisión con bloque celular fue de 64% y al agregar  inmu-

nohistoquímica (IHQ) aumentó a 84%. La incorporación de IHQ 

en bloques celulares mejoró la exactitud diagnóstica para ADC 

de 56% a 83.2%. 

En otra serie de muestras apareadas  en un mismo procedimien-

to, la precisión se determinó por resección o autopsia  (n =21) o 

iHQ (n = 43). Las categorías definitiva, probable o no clasificable 

fueron similares para biopsia (71%, 23% y 6%, respectivamente) 

y citología (69%, 19% y 12%), p = 0.29. La concordancia para 

subtipos de CPNCP entre biopsia y citología fue 93%. El κ para 

acuerdo fue 0.88 (IC95% 0.60–0.89) para ADC y 0.76 (IC95% 

0.63– 0.89) para CE. Todos los diagnósticos concordantes veri-

ficados fueron correctos (n = 57). 

Respecto al estudio de mutaciones mediante técnicas de bio-

logía molecular,  en especial en pacientes en los que se busca 

confirmar  la presencia de mutaciones como EgFr, ALK y rOS1, 

se evaluó la presencia de mutación EgFr, en 62 muestras apa-

readas, existió  91.7% de concordancia cito-histológica. Esta co-

rrelación fue óptima (100%) cuando la concentración de DNA >25 

ng/µl, >30 células tumorales, o tumor >30% por lo que se puede 

concluir que las muestras obtenidas mediante EBuS-TBNA son 

suficientes para establecer la presencia de mutaciones.
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Finalmente, en algunos centros se aplica como técnica com-

plementaria a EBuS-TBNA, el apoyo mediante citología in situ 

(rOSE). Esta modificación a la técnica original consiste en la 

obtención de una muestra citológica con estudio ultra rápido, 

mediante visualización directa al microscopio óptico por un es-

pecialista. Este complemento ha sido estudiado principalmente 

en lesiones pulmonares hiliares o mediastínicas con L- EBuS 

en donde no se ha demostrado un aumento en el rendimiento 

diagnóstico. 

Conclusión
Si tenemos en cuenta que más del 75% de los pacientes con 

diagnóstico reciente de cáncer pulmonar no son pasibles a tra-

tamiento quirúrgico, sería conveniente poder realizar el diag-

nóstico y etapificación con técnicas mínimamente invasivas. El 

ultrasonido endobronquial (EBuS) ofrece esta posibilidad, con 

sensibilidad diagnóstica comparable a los métodos quirúrgicos. 

El EBuS es el procedimiento recomendado por las guías del 

American College of Chest Physicians (ACCP), European respira-

tory Society (ErS), European Thoracic Society (ETS) y European 

Society for medical Oncology (ESmO), para la etapificación del 

mediastino en el cáncer pulmonar.
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Resumen
La urología oncológica representa un significativo porcentaje 

de la actividad urológica. incluye el manejo de todas las neo-

plasias malignas del tracto genitourinario en el hombre y del 

sistema urinario en la mujer. Durante las últimas décadas se ha 

ido transformando en una especialidad multidisciplinaria, con 

participación de oncólogos médicos, radioterapeutas, patólogos, 

radiólogos y científicos aparte del rol central del urólogo. Esto 

ha contribuido a integrar de manera eficiente todos los aspectos 

del manejo clínico del paciente con un cáncer urológico. Nuestra 

institución ha incorporado este concepto, existiendo reuniones 

semanales de discusión de casos y revisión de la literatura, 

con asistencia de todos los especialistas mencionados. Esto 

ha permitido además la integración racional de nuevas mo-

dalidades diagnósticas (imágenes, marcadores moleculares) y 

terapéuticas (terapia sistémica dirigida, cirugía robótica) en el 

manejo de nuestros pacientes, optimizando su implementación, 

indicación y aplicación en el contexto de un escenario mundial 

con numerosos avances en el campo molecular y tecnológico. 

El siguiente artículo revisa las principales características de las 

neoplasias genitourinarias, destacando recientes avances con 

sus respectivos ejemplos en el día a día de Clínica Alemana.

Cáncer de vejiga
El cáncer de vejiga es el segundo cáncer más frecuente del trac-

to genitourinario después del cáncer de próstata. Sin embargo, 

a diferencia de éste, existe poca conciencia de esta neoplasia 

en la población, fenómeno que se extiende de alguna manera 

también al médico de atención primaria. Se presenta en hom-

bres y mujeres habitualmente a partir de la sexta década de 

vida, siendo más frecuente en la séptima. Es una enfermedad 

más común en el mundo occidental, siendo en este caso el 

cuarto cáncer más frecuente en el hombre y el noveno entre 

las mujeres, con más de 430.000 casos nuevos a nivel mundial 

cada año (1). Es menos frecuente en países en vías de desarrollo, 

sin embargo se espera un significativo incremento en las próxi-

mas décadas, considerando el aumento de la exposición a los 

factores de riesgo que se encuentran en retirada en los países 
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desarrollados, así como el aumento de expectativa de vida (2). 

En Clínica Alemana se ha observado un constante aumento de 

número de casos nuevos por año en la última década, llegando 

a más de 50 en 2013, incluso luego de su incorporación como 

patología gES en 2011. Sin embargo, el número global de pa-

cientes actualmente en seguimiento y/o tratamiento es mucho 

mayor. Esto debido a que la prevalencia del cáncer de vejiga es 

de las más altas entre las neoplasias. Esto en parte por la alta 

tasa de recurrencia intravesical y la baja tasa de progresión de 

los tumores no-músculo invasores, lo cual se traduce en una 

baja letalidad (<20%). De esta manera, y considerando en pro-

medio una duración de la enfermedad de 7.5 años, se ha calcu-

lado que en la actualidad existen aproximadamente 3 millones 

de personas en el mundo con cáncer de vejiga diagnosticado 

en los últimos 10 años. Todo lo anterior sumado a la necesidad 

de vigilancia de por vida con eventual retratamiento explica 

el enorme costo que determina este cáncer para los sistemas 

de salud, siendo el más elevado entre todas las neoplasias por 

paciente desde el diagnóstico hasta la muerte (más de 1 billón 

de dólares anuales en Estados unidos) (3). 

Existen diversos factores de riesgo, genéticos y ambientales, 

asociados al cáncer de vejiga, reflejando su gran heterogeneidad 

molecular. Los más relevantes son el tabaco (relacionado al 50% 

de los casos) y las exposiciones laboral y ambiental a carcinó-

genos. En nuestro país es significativamente más frecuente 

en Antofagasta, debido a la pasada exposición a agua potable 

contaminada con arsénico (4). Por otro lado, se han identificado 

numerosos loci de predisposición genética, tanto en estudios 

de genes candidatos como más recientemente genome-wide 

association studies (gWAS) (5). En nuestro país, el servicio de 

urología en conjunto con el Centro de Genética y Genómica de 

nuestra Facultad de medicina Clínica Alemana – universidad 

del Desarrollo, poseen una relevante línea de investigación de 

cáncer de vejiga relacionado a arsénico, con el fin de identificar 

biomarcadores de riesgo a partir de alteraciones genéticas en 

sujetos expuestos en Antofagasta, lo cual contribuirá a explicar 

las variaciones en susceptibilidad en individuos expuestos al 

mismo factor de riesgo ambiental (6). Por otro lado, se está tra-

bajando activamente con el servicio de Anatomía Patológica en 

la validación de marcadores moleculares pronósticos en nuestra 

cohorte, así como también en la caracterización de potenciales 

marcadores para inmunoterapia (7,8).

Desde el punto de vista terapéutico, el paso inicial sigue siendo 

la realización de una adecuada resección endoscópica (Figura 1). 

Sin embargo, luego de dos décadas con muy pocos avances y 

sin nuevos tratamientos aprobados, el cáncer de vejiga ha reco-

brado protagonismo de la mano del avance de la inmunoterapia 

y de la mayor comprensión de la genética, así como de mejores 

herramientas para estimación de desenlaces clínicos. Por otro 

lado, se ha logrado revertir la baja prioridad en asignación de re-

cursos para investigación, incrementándose significativamente 

el monto así como el número de investigadores con dedicación 

exclusiva (9). El Cancer Genome Atlas (TCGA) ha permitido enten-

der la base molecular de esta neoplasia, definiéndose distintos 

subtipos de acuerdo las a distintas alteraciones genéticas y/o 

epigenéticas. La consecuencia de esto es el desarrollo de tera-

pias dirigidas, existiendo en este momento numerosos ensayos 

clínicos evaluando su rendimiento en tumores principalmente 

avanzados. Por otro lado, los recientes avances en inmunotera-

pia han tenido en el cáncer de vejiga uno de sus mejores ejem-

plos, al mostrar resultados altamente promisorios en tumores 

metastásicos (9). Es relevante mencionar que una modalidad 

inmunoterapéutica (BCg) es estándar en tumores no-músculo 

invasores desde hace más de 30 años. Desde el punto de vista 

quirúrgico, se han incorporado nuevas técnicas endoscópicas 

(narrow band imaging) y robóticas (para la cistectomía radical), 

mejorando la detección y resección endoscópica de todas las 

lesiones tumorales así como la recuperación postoperatoria, 

respectivamente. Ambas están disponibles y en uso en Clínica 

Alemana desde el 2012.

Cáncer renal
El cáncer de células renales representa aproximadamente el 3% 

de las neoplasias malignas, siendo más frecuente en los países 

industrializados, con aproximadamente 330.000 casos nuevos 

anuales en el mundo (10). Los factores de riesgo incluyen el ta-
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baquismo, la obesidad y la hipertensión(11). Cerca de 75-80 % de 

los casos son localizados y presentan más de 90% de sobrevida 

a los 5 años luego de terapia quirúrgica. Este porcentaje ha ido 

en aumento en las últimas décadas luego de la masificación de 

imágenes como la ecografía abdominal o la tomografía compu-

tada(12). El 25-30% restante corresponde a tumores metastásicos, 

con una sobrevida inferior a 20% a 5 años. Al mismo tiempo, 20-

30% de pacientes con tumores localizados presenta progresión 

con metástasis. De esta manera, representa la sexta causa de 

muerte por cáncer. 

Existen distintos tipos histológicos con características genéticas 

y moleculares específicas. Junto con otros factores clínicos e 

histopatológicos dan lugar a modelos pronósticos(13,14). El tra-

tamiento estándar de tumores localizados es quirúrgico, salvo 

casos muy seleccionados en pacientes con tumores pequeños 

sin evolución y/o no aptos para cirugía. La Nefrectomía parcial 

se ha establecido como de elección en tumores hasta 7cm en 

los últimos 10 años, no habiendo diferencias con la Nefrectomía 

radical en términos oncológicos (15). La vía de abordaje están-

dar es la mínimamente invasiva, ya sea laparoscópica o bien 

asistida por robot. Ambas presentan significativas ventajas con 

respecto a la cirugía abierta en cuanto a dolor y recuperación 

postoperatoria (15). En Clínica Alemana se han realizado más de 

50 intervenciones robóticas en los últimos 3 años, con exce-

lentes resultados (Figuras 2 A-C). La ventaja más relevante del 

abordaje robótico ha sido los menores tiempos de isquemia 

renal, preservando de mejor manera la función renal. En tu-

mores mayores a 7 cm se privilegia la Nefrectomía radical por 

vía laparoscópica, la cual en nuestro centro es cada vez menos 

frecuente debido al diagnóstico cada vez más precoz de masas 

renales como hallazgos en imágenes. Sin embargo, la Nefrec-

tomía ha recobrado protagonismo en el manejo de tumores 

metastásicos, observándose mejores desenlaces al asociarla a 

terapia sistémica en comparación con pacientes tratados sola-

mente con esta última modalidad (15).

El manejo de tumores metastásicos ha presentado grandes 

cambios en los últimos años con el advenimiento de la terapia 

dirigida, si bien el objetivo aún apunta a la paliación. un rol rele-

vante ha jugado el gen VHL, que presenta mutaciones en hasta 

el 70% de los tumores renales. Esto trae como consecuencia 

Figura 1. Visión endoscópica de tumor papilar de vejiga (A) y luego de resección (B).
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un aumento de distintos factores de crecimiento – VEgF, PDgF, 

bFGF y TGF-α, todos relevantes para la proliferación tumoral. 

Distintos ensayos clínicos han mostrado resultados positivos con 

la implementación de inhibidores de receptores relevantes para 

la presencia de estos factores de crecimiento, siendo aprobados 

de esta manera por las respectivas agencias(16). Sin embargo, 

este campo se encuentra en plena evolución, siendo espera-

ble también su incorporación como drogas neoadyuvantes y/o 

adyuvantes en tumores localmente avanzados.

Cáncer de próstata
El Cáncer de Próstata (CP) es el cáncer no-cutáneo más común 

y es la segunda causa de muerte en hombres en Estados uni-

dos. uno de cada seis será diagnosticado durante el curso de 

su vida. Sobre 30.000 hombres mueren cada año de cáncer de 

próstata en EE.uu. En Chile se diagnostican alrededor de 5.232 

casos nuevos al año y se registraron 1.770 muertes en 2009 (17). 

Durante la última década ha habido importantes avances en 

prevención, tamizaje, diagnóstico y tratamiento tanto en CP 

localizado como avanzado.

En prevención, importantes estudios como el Prostate 

cancer prevention trial (PCPT) y el Reduction by Dutasteride of 

Prostate Cancer Events (rEDuCE) utilizando inhibidores de la 

5-Alfareductasa (5-ArI), han logrado demostrar un reducción 

significativa en la incidencia de cáncer prostático de riesgo bajo 

e intermedio, pero muestran una leve alza en la incidencia del 

CP de alto riesgo (18). Lo anterior llevó a la no aprobación de 

estas drogas por parte de la FDA en el ámbito prevención. 

Lo paradójico es que a pesar del posible mayor riesgo que 

podría conllevar su uso, estas drogas continúan utilizándose 

ampliamente para el tratamiento de la hiperplasia prostática 

benigna y control de la alopecia. Por otro lado el estudio SELECT  

en prevención de CP con Vitamina E y Selenio no logró demostrar 

una diferencia significativa comparada con placebo (19).

En el área de la detección precoz, más de 250.000 hombres han 

sido enrolados para estudiar el efecto del tamizaje y detección 

precoz basado en antígeno prostático específico (APE) y su im-

Figura 2. Tumor renal derecho adyacente a hilio renal (A) con la 
correspondiente identificación durante Nefrectomía parcial robótica 
(B), usándose ecoscopía intraoperatoria para adecuada delimitación de 
márgenes quirúrgicos (C).

A

B

C
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pacto en la mortalidad en tres importantes estudios: en EEuu 

el PLCO (US-based Prostate Lung Colorectal and Ovarian Cancer 

screening trial20) y en Europa el ErSPC (European Randomized 

Study of Screening for Prostate Cancer21) junto con el estudio de 

Goteburgo (22). El primero no mostró ningún beneficio, mientras 

que el ErSPC mostró un 20% de mejoría de la sobrevida, pero 

a un alto costo: es necesario tamizar 1410 hombres y tratar 48 

para prevenir una muerte. Cabe destacar que los dos primeros 

estudios sólo tienen un seguimiento entre 7 y 9 años, si vemos 

el estudio de goteburgo, este tiene un seguimiento de 14 años, 

logrando demostrar una disminución  mucho más significativa 

de la mortalidad (44%). A pesar de esa evidencia, la US Pre-

ventive Services Task Force (uSPSTF) decidió no recomendar el 

tamizaje sistemático basado en APE para pesquisa precoz de CP 

basado en que los riegos sobrepasan los beneficios. Lo anterior 

ha llevado a modificar las recomendaciones y tanto las guías 

clínicas de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 

como de la asociaciones americana y europea de urología, para 

realizar un tamizaje ajustado a riesgo utilizando parámetros 

clínicos y discutiendo con el paciente previo al inicio los riesgos 

que conlleva el sobrediagnóstico y sobretratamiento.  

Por otra parte, han aparecido marcadores basados en subtipos 

del APE (4Kallikrein, PHI) y marcadores genéticos en orina (PCA3, 

TmPrSS2-erg) que permiten predecir el riesgo de tumores de 

alto riesgo y así evitar biopsias de próstata innecesarias (23). En 

la misma línea, la incorporación de la resonancia magnética 

prostática multiparamétrica (rmPmp) ha permitido identificar 

mejor aquellos pacientes de mayor riesgo y junto con eso me-

jorar la etapificación de los pacientes con el diagnóstico del CP. 

En nuestra clínica este examen se sido incorporado como parte 

del arsenal habitual de estudio de nuestros pacientes, contando 

con un equipo de última generación y un equipo de radiólogos 

altamente entrenados. Todo lo anterior ha llevado a un cambio 

en el foco terapéutico, ofreciendo a los pacientes con tumores 

de bajo riesgo, órgano confinados y de bajo volumen un manejo 

más conservador como es la vigilancia activa y la introducción 

de terapias focales de tratamiento focal (HIFu, Crioterapia). Por 

otro lado, a los pacientes portadores de tumores de alto riesgo, 

agresivos y potencialmente letales, se ofrece cada vez más 

cirugía más extensa con linfadenectomía ampliada y/o terapias 

multimodales (cirugía, radioterapia y hormonoterapia).

Para el manejo de tumores de bajo riesgo en nuestra clínica, 

así como en la mayoría de los centros académicos tanto en 

Norteamérica como en Europa, se ha ido adoptado la vigilancia 

activa como una opción rutinaria de manejo. Las últimas pu-

blicaciones han mostrado resultados adecuados en pacientes 

de bajo riesgo, aunque aún faltan criterios uniformes, tanto 

clínicos como histopatológicos, para su indicación así como la 

incorporación de la RMPmp como parte del protocolo de segui-

miento. importante información de estudios genómicos como el 

Oncotype DX (genomic Health)  y Prolaris (myriad) pudieran ser 

la respuesta para diferenciar aquellos pacientes que albergan 

un tumor clínicamente significativo y potencialmente letal de 

otro que no lo es (24).

Con respecto al tratamiento activo con prostatectomía radical 

(Pr), diversos estudios la han comparado con observación. En 

el Scandinavian Prostate Cancer Group (SPCg-4) publicado en 

2011, se randomizaron 690 pacientes, demostrando beneficios 

tanto en sobrevida, demora en el inicio de hormonoterapia y 

de progresión local, especialmente en pacientes más jóvenes 

(menores de 65 años) en la rama de pacientes con Pr (25). En 

tanto el estudio PiVOT (Prostate Cancer Intervention vs. Observa-

tional Trial) randomizó 731 pacientes entre 1994-2002, demos-

trando un beneficio de reducción de la mortalidad principalmen-

te en el grupo de pacientes de alto riesgo y APE >10 ng/ml 26.

Con respecto a las nuevas técnicas adoptadas, la PR robótica 

se ha posicionado tanto en Estados unidos como en Europa. 

En nuestra clínica el programa de cirugía robótica se inició en 

2012, habiéndose realizado con éxito >300 Pr robóticas has-

ta la fecha. Estudios poblacionales no han logrado demostrar 

aún beneficios oncológicos significativos del uso de esta téc-

nica mínimamente invasiva por sobre la cirugía abierta, pero sí 

ofrece mejores tiempos de recuperación y un menor sangrado 

intraoperatorio (27). Otras técnicas como la terapia focal (HiFu, 
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Electroporización y terapia fotodinámica) están siendo proba-

das como alternativas de manejo para tumores de bajo riesgo, 

pudiendo convertirse en una alternativa mínimamente invasiva 

para un grupo seleccionado de pacientes en el futuro. 

Con respecto al CP metastásico, durante los últimos 10 años ha 

habido más progresos en el tratamiento que durante los últimos 

50 años. En 2004 los esquemas basados en taxanos fueron la 

primera quimioterapia que mostró una mejoría en la sobrevida 

global en CP resistente a la castración (mediana 2-2.5 meses)
(28,29). Actualmente, el desarrollo de nuevos blancos y diferen-

tes modos de acción prometen incremento de la actividad an-

titumoral de las drogas. Muchos nuevos agentes con eficacia 

probada y mejoría en la sobrevida tanto en el escenario pre y 

post quimioterapia han sido aprobados por la FDA, cambiando 

drásticamente el paradigma de tratamiento del CP resistente a 

castración. En el escenario de tratamiento post-taxano, estudios 

fase iii, utilizando drogas como Cabazitaxel, Abiraterona, Enza-

lutamida, Sipuleucel–T y radium-223 han demostrado mejorías 

significativas entre 3-5 meses promedio (30-33). Por otro lado, en el 

escenario pre-quimioterapia, tanto Abiraterona y recientemente 

Enzalutamida (mDV 3100) han demostrado mejorías en sobrevida 

significativas en pacientes metastásicos oligosintomáticos y sin 

metástasis viscerales (34-36). A pesar de este cambio de paradig-

ma, la quimioterapia continúa teniendo un rol, especialmente 

en aquellos pacientes que rápidamente se hacen resistentes a 

la castración (<1 año de duración de respuesta a hormonotera-

pia), pacientes con APE muy bajo y/o metástasis viscerales y/o 

enfermedad muy masiva y en los que presentan una respuesta 

inadecuada a la Abiraterona.

Nuevos datos son necesarios para definir la secuencia óptima 

de tratamiento, combinación de agentes, marcadores que nos 

permitan definir la mejor respuesta a los diferentes agentes y 

ajustarlos de acuerdo a la biología tumoral y trasladar terapias 

combinadas a etapas más precoces. Este cambio de paradig-

ma también implica un rol más protagónico de los urólogos, 

integrando su actividad con el oncólogo médico así como los 

especialistas en cuidados paliativos. Es necesario familiarizarse 

con uso de nuevas drogas y sus efectos colaterales. Disponer de 

un programa multidisciplinario que permita optimizar el manejo 

de estos pacientes es también fundamental.

Cáncer de testículo
El cáncer de testículo (CT) es una neoplasia sumamente tratable 

y habitualmente curable que se presenta más a menudo en 

hombres jóvenes y de edad mediana. La incidencia en EE.uu. 

es de 8.430 casos nuevos/año y 380 muertes por año. En Chi-

le se estima una incidencia de 640 casos y una mortalidad 

de 101 casos año (17). La mayoría de los CTs son tumores de 

células germinales. Para la planificación del tratamiento, los 

tumores de células germinales se dividen en términos amplios 

en seminomas y no seminomas porque tienen pronóstico y 

algoritmos de tratamiento diferentes. Es una neoplasia que se 

asocia con eventual elevación de marcadores tumorales séricos: 

beta-gonadotrofina coriónica (B-HCg), alfa-fetoproteína (AFP) y 

láctico deshidrogenasa (LDH). Ellos permiten un seguimiento y 

una intervención precoz en el curso de la enfermedad. Tienden 

a metastizar por el sistema linfático y la comprensión de su 

distribución y patrón de extensión linfática es de gran ayuda 

para interpretar los hallazgos en tomografía computada (TC) (37).

La mejoría en la supervivencia es resultado de la combinación 

de técnicas de diagnóstico eficaces, buenos marcadores tumo-

rales, regímenes quimioterapéuticos con multidrogas, mayor 

conocimiento de la anatomía retroperitoneal y modificaciones 

en la técnica quirúrgica (linfadenectomía lumboaórtica), que 

han conducido a una disminución de la mortalidad de más del 

50% antes de 1970 a menos de 5% en la última década (38,39).

En los últimos años ha surgido importante evidencia sobre el efecto 

secundario a largo plazo de las terapias (40,41). Tanto la quimiote-

rapia como la radioterapia aumentan la incidencia a largo plazo 

de segundas neoplasias (leucemias, sarcomas) así como el riesgo 

cardiovascular. Lo anterior ha llevado a racionalizar las terapias se-

cundarias especialmente en pacientes en etapas precoces, en los 

que se prefiere vigilancia activa en lugar de ofrecer terapias adicio-

nales y solo ofrecer estas terapias si son absolutamente necesarias. 

LIBRO 2015 ONC.indd   212 25-11-15   12:35



213

Con respecto a los tumores metastásicos considerados de muy 

alto riesgo, la introducción de nuevos esquemas agresivos de 

quimioterapia de primera línea y de rescate en base a taxanos 

asociados a trasplante autólogo de médula ósea, han mejorado 

aún más la respuesta y el pronóstico en estos pacientes (42). 
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Introducción y perspectiva
En 1832 Thomas  Hodgkin [1] describió en siete pacientes una enfer-

medad primitiva de los ganglios linfáticos diferente a los procesos 

reactivos de éstos, ocasionados por alteraciones inflamatorias. 

En un estudio posterior se confirmó que sólo cuatro de los siete 

enfermos tenían la enfermedad de Hodgkin (Linfoma de Hodgkin), 

correspondiendo dos de los casos a sífilis y linfosarcoma.

En 1892 Sternberg[2] describió la célula considerada como pa-

tognomónica de la Linfoma de Hodgkin, y Reed[2] perfiló sus 

características de multinuclearidad y gigantismo denominán-

dose desde entonces estas células necesarias para realizar el 

diagnóstico de Linfoma de Hodgkin, células de Reed-Sternberg 

(r-S). Los trabajos de Seif y Spriggs en 1967 definieron la natu-

raleza maligna de la enfermedad y el origen clonal de la misma 

mediante estudios citogenéticos[3].

La incidencia de esta enfermedad tiene un carácter bimodal 

con mayor incidencia a los 25 años y con un nuevo aumento 

pasados los 55 años. Es posible que este aspecto tenga una 

relación epidemiológica con mayor implicación en jóvenes 

del EBV y de la forma de esclerosis nodular con implicación 

mediastínica. La mayor incidencia en jóvenes, por otra par-

te, plantea problemas especiales respecto a la toxicidad del 

tratamiento, sobre todo por la afectación de la función repro-

ductiva genital originada por la quimioterapia, la del aparato 

cardiovascular y la relacionada con el desarrollo óseo cuando 

la quimioterapia se aplica en etapas en las que éste no ha 

finalizado.

A partir de los años 1950 y hasta los años 1970 se logró la cura-

ción del 75% de los casos. Este éxito terapéutico, sólo similar al 

conseguido en medicina en la diabetes mellitus o la anemia de 

Biermer, ha sido la conjunción de una definición precisa en cuan-

to a la difusión y extensión de la enfermedad y a la aplicación 

de técnicas terapéuticas eficaces, radioterapia [4] y quimioterapia 

tipo MOPP[5], tanto en la enfermedad ganglionar como en las 

formas diseminadas. 

NOVEDADES SEGÚN PATOLOGÍAS ESPECÍFiCAS
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La idea fundamental que dirigió el tratamiento de la enfer-

medad de Hodgkin fue considerar que su difusión se realiza-

ba por contigüidad y de una manera precisa de unos grupos 

ganglionares a otros y, por otra parte, que sobre el territorio 

ganglionar afecto las radiaciones tenían un efecto dosis letal 

para el tumor. Los radioterapeutas Gilbert, Peters y Kaplan 

aplicaron estos conceptos a los enfermos, definiendo para 

ello previamente y con toda precisión la extensión patológica 

de cada caso clínico, haciendo de la laparotomía una técnica 

fundamental durante esta etapa en la que el dominio de la 

radioterapia fue absoluto y prácticamente exclusivo para los 

estadios no diseminados. 

Patología
La clásica célula asociada con linfoma de Hodgkin es la célula 

de reed-Sternberg (r-S) cuyo origen, ahora se sabe, proviene 

de una población monoclonal de linfocitos B, posiblemente de-

rivada de centro germinal. El ambiente alrededor de la célula 

neoplásica varía desde predominancia de linfocitos pequeños en 

Hodgkin predominio linfocítico a una extensa fibrosis colágena 

en Hodgkin esclerosis nodular. El fenotipo clásico de la célula 

de reed-Sterberg es CD 15(+), CD30 (+), CD45(-). El diagnóstico 

diferencial del Linfoma de Hodgkin del Linfoma B rico en cé-

lulas T o del Linfoma anaplásico CD30 (+) puede ser difícil y se 

requiere revisión por un  experto hematopatólogo. 

La clasificación WHO/OMS, agrupa bajo la denominación de Lin-

foma de Hodgkin clásico a los subtipos esclerosis nodular, celula-

ridad mixta, variante linfocito depletado o rico en linfocitos para 

destacar sus similitudes patológicas y clínicas y distinguirlos del 

Linfoma de Hodgkin nodular predominio linfocítico. El Linfoma 

de Hodgkin esclerosis nodular es el más común de los subtipos 

(60-80%), se presenta generalmente en mujeres jóvenes, con 

masa mediastínica. El subtipo celularidad mixta es el segundo 

más frecuente (15-30%), y se presenta más frecuentemente 

en hombres mayores. El Linfoma Hodgkin nodular predominio 

linfocítico difiere de los otros subtipos en que la célula maligna 

es inmunofenotípicamente similar a otros linfomas B, expresa 

CD20(+) pero no expresa CD30.  

Los estudios citogenéticos en Linfoma de Hodgkin es posible 

realizarlos en el 80% de los casos y aproximadamente la mitad 

presentan anomalías cromosómicas. Las alteraciones numéri-

cas pueden afectar a todos los cromosomas, excepto al 13 y al 

Y, sin embargo las estructurales afectan particularmente a los 

cromosomas 12 y 13 en su brazo corto. Las citocinas segregadas 

por las células de R-S y por las del estroma tienen una expresión 

clínica, biológica, inmunológica e incluso en las implicaciones del 

EBV y con los oncogenes.

Los datos histopatológicos que se encuentran en el ganglio 

linfático del Linfoma de Hodgkin sugieren un proceso de natu-

raleza inflamatoria e inmune. Las manifestaciones clínicas B, 

como fiebre y sudoración, es posible que se deban a la acción 

de ciertas citoquinas[6], así como la presencia de eosinofilia.

Las citoquinas que se producen en el Linfoma de Hodgkin co-

rresponden a la IL1µ, IL4, IL5, IL6, IL8, IL9, TNFµ, TNFß y el gm-CSF. 

En el citoplasma de la célula de R-S se ha demostrado tras-

cripción de mrNA para IL-5 el cual es un factor de crecimiento 

de los eosinófilos, que correspondería, en estos casos con la 

presencia en sangre periférica de eosinofilia y con la infiltración 

de eosinófilos en el ganglio linfático. Los eosinófilos y las células 

de r-S expresarían el antígeno CD23 que es el receptor para 

la igE, la cual también se encuentra elevada en estos casos de 

Linfoma de Hodgkin.

En la célula de r-S se expresa el CD25 o antígeno TAC que es la 

cadena ligera del IL2r que muestra una alta afinidad por esta 

proteína y que permite la internalización de la IL-2. Los pacientes 

con síntomas B tienen niveles de IL2r más altos que los que 

no presentan síntomas B y éstos se encuentran más elevados 

en los estadios iVB.

La IL-6 es una linfocina pluripotente que está implicada en la 

diferenciación terminal de las células B y en la secreción de 

moléculas de Ig. La IL-6 se ha mostrado como un factor de cre-

cimiento en el plasmocitoma, linfoma de células T y enfermedad 

de Castelman. En la célula de R-S se detecta mRNA específico 
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para IL-6[7] y ello se ha observado también mediante tinción con 

anticuerpo anti-IL6. La producción de IL6 podría proceder de la 

propia célula de R-S, o lo que es más probable, de linfocitos T 

CD4 activados que rodean a esta célula y que pueden estimu-

larla mediante la producción de esta linfoquina. 

La IL9 es un factor de crecimiento de células T que tiene efecto 

sobre la eritropoyesis y la megacariocitopoyesis. Mediante la téc-

nica de Nothernblot se ha encontrado la IL9 en el linfoma Ki-1 y en 

el Linfoma de Hodgkin, ambos procesos con antígeno CD30+. Es 

posible que la IL9 tenga un papel en el crecimiento de los linfomas 

anaplásicos, ya que el gen de esta citoquina se encuentra en el 

cromosoma 5q 31 a 35 y un número importante de estos linfomas 

presentan una traslocación que afecta al cromosoma 5q35.

Etapificación
Las clasificaciones para determinar el estadio son descripciones 

anatómicas de los sitios con afectación tumoral, que nos indican 

la mayor o menor extensión de la enfermedad en el momento del 

diagnóstico. La determinación de la extensión de la enfermedad 

en pacientes diagnosticados de enfermedad de Hodgkin, así como 

en la mayoría de los tumores malignos, cumple varios objetivos: 

ofrece información pronóstica de gran importancia para planificar 

el tratamiento y sirve para comunicar de forma uniforme los resul-

tados de los tratamientos, favoreciendo la comparación entre ellos.

No obstante, no hay que olvidar que un sistema de estadiaje 

es un intento de establecer categorías con límites precisos den-

tro de una enfermedad (el cáncer) difícil de delimitar y donde, 

para hacerlo manejable, necesariamente hay que omitir de-

talles clínicos. Por todo ello, cualquier clasificación debe estar 

sujeta a cambios y  perfeccionamientos según se progrese en 

el conocimiento de la historia natural de la enfermedad y de 

las técnicas de detección de la diseminación, así como en el 

conocimiento de sus factores pronósticos. Así, una clasificación 

clínica no debe ser el único parámetro a tener en cuenta para 

planificar el tratamiento, sino que además, deben tenerse en 

cuenta otra serie de características, tanto del tumor como del 

paciente, que en ocasiones son de gran importancia.

La primera clasificación clínica, para la enfermedad de Hodgkin, 

fue desarrollada en 1965 en la reunión de rye que, basándose 

en la clasificación previa de Peters dividía la enfermedad en 

cuatro estadios según estuvieran afectas una (I) o más regio-

nes linfáticas (II) por arriba o debajo del diafragma, afectación 

linfática a ambos lados del diafragma (III) o afectación difusa 

o diseminada de uno o más órganos o tejidos extralinfáticos 

(IV). Cada estadio era clasificado como A o B, según la ausencia 

o presencia de síntomas constitucionales (fiebre, sudoración 

nocturna, prurito y/o pérdida de peso) y como E para describir 

la afectación localizada de un órgano o sitio extralinfático.

Pero el sistema de clasificación aceptado internacionalmente 

en la actualidad para la enfermedad de Hodgkin, es el llamado 

sistema de Ann Arbor, donde se introdujeron tres modificaciones 

a la clasificación de rye: a) Se introduce la letra E, para indicar 

los órganos afectos por extensión directa de la enfermedad 

desde los ganglios linfáticos adyacentes, y dejaba de conside-

rarse equivalente a la enfermedad diseminada. b) La afectación 

esplénica se  suscribe con la letra S, y c). Deja de considerarse 

el prurito como síntoma constitucional.

El estudio incluye historia de síntomas B, examen físico, tomo-

grafía computada (TAC) de tórax, abdomen y pelvis y a veces de 

cuello, hemograma con VHS, perfil bioquímico con LDH y biopsia 

de medula ósea. El PET scan es útil al diagnosticar áreas ocul-

tas y en la evaluación de respuesta al tratamiento, sobre todo 

en masas residuales. El PET scan en Linfoma de Hodgkin[8] ha 

logrado aumentar el estadio en el 58% de los casos cataloga-

dos como estadio i-ii clínico. La negativización del examen en 

el curso de quimioterapia se correlaciona con buen pronóstico 

e identifica casos refractarios o recaídas en forma temprana.

Tratamiento
La realización de la laparotomía es hoy una rareza en la deter-

minación del estadio del Linfoma de Hodgkin. Ello se debe a la 

precisión de las técnicas radiológicas para la valoración de las 

lesiones, a la combinación de radioterapia y quimioterapia en las 

formas con gran masa tumoral e incluso en estadios i y ii, y así 
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mismo a la introducción de ciertos protocolos de quimioterapia 

eficaces y menos tóxicos que el MOPP[9]. 

El MOPP “clásico” que fue durante mucho tiempo el protocolo 

de referencia, ha quedado prácticamente relegado como tra-

tamiento de primera línea. Ello se debe a la mayor eficacia de 

otros protocolos como el ABVD [10,11] y sobre todo a la menor 

toxicidad, particularmente sobre la esfera reproductiva y sobre 

la capacidad leucemogénica.

Por último, ha sido importante la precisión de los factores pro-

nósticos [12] que influyen en la evolución de la enfermedad y el 

impulso dado a los tratamientos de rescate. La introducción de 

la quimioterapia de intensificación con trasplante de médula 

ósea o de célula germinal hematopoyética periférica consigue 

una supervivencia libre de recaída entre un 20-50% de los ca-

sos en un grupo heterogéneo de pacientes que comprende 

enfermedad primaria refractaria, recaída refractaria, segunda 

remisión completa o recaída posterior a la segunda remisión 

completa[13]. Asimismo se ha suscitado la introducción de la in-

tensificación como tratamiento de rescate en las recaídas que 

han sido tratadas previamente con quimioterapia [14].

El estadiaje clínico de la enfermedad de Hodgkin, es decir exa-

men físico y TAC de tórax, abdomen y pelvis , nos da que el 90% 

de los pacientes son catalogados como etapa precoz (Ann Arbor 

I-II). El PET scan es de ayuda frente a masas sospechosas y en la 

evaluación  de la respuesta a tratamiento. Después de realizar 

todos los procedimientos de etapificación incluido el quirúrgico, 

el 60% de los pacientes se catalogan como etapa avanzada (es-

tadios III-IV). Está claro que la laparotomía exploradora agrega 

en la etapificacion del paciente; sin embargo hay que considerar 

la morbimortalidad quirúrgica inmediata y el incremento en el 

riesgo de infecciones neumocósicas post esplenectomía.

La primera modalidad terapéutica con éxito fue la radioterapia. En 

estadios precoces patológicos, i-A, i-B, ii-A y ii-B sin compromiso 

mediastínico, los mejores resultados con radioterapia correspon-

den al grupo de Kaplan de la universidad de Stanford en que la 

radioterapia nodal total dio prácticamente un 100% de rC con 80% 

de SLE prolongada, con una supervivencia global de 85-88% dada 

por la posibilidad de rescate con quimioterapia de los pacientes que 

recaen. Sin embargo estos resultados no se han reproducido en 

otros centros, reportándose el doble de tasa de recaída comparada 

a la serie de Stanford[15]. En general,  en estadios patológicos (EP) 

I-II la SLE después de tratamiento con radioterapia es de 80% con 

variaciones de acuerdo con factores pronósticos tales como his-

tología (celularidad mixta) y elevada velocidad de sedimentación 

especialmente post tratamiento. Ya que 20 a 30% de los pacientes 

con estadios clínicos (EC) I-IIA tienen enfermedad oculta abdomi-

nal, el resultado a largo plazo de la población   tratada  solo con 

radioterapia da una  tasa de recaída que fluctúa entre 14 a 39%, 

llegando en la serie de milán a 41%[16]. 

Según la necesidad de obtener los mejores resultados con la 

menor toxicidad, se clasifican los Linfomas de Hodgkin en grupo 

de etapa precoz y de etapa avanzada. 

 

Tratamiento enfermedad de Hodgkin 
estadio “precoz”
En pacientes con estadio patológico i-ii se ha comparado ra-

dioterapia en manto sola con radioterapia en manto más qui-

mioterapia consistente en mustina, vinblastina, prednisolona 

y procarbazina (mOPP). La SLE fue de 67% en el grupo de rT 

contra 91% en el grupo de rT + QT, siendo la sobrevida de 90% 

y 95% respectivamente, esto es sin diferencia significativa. Este 

último punto remarca el hecho de que los pacientes que recaen 

post rT se rescatan exitosamente con QT en el 85% de los ca-

sos. El análisis multivariable demostró que RT sola, enfermedad 

voluminosa y síntomas B se relacionaban con riesgo de recaí-

da. La experiencia con estudios randomizados con estadiaje 

clínico iA-iiA entre RT, ya sea en manto con o sin extensión a 

área para-aórtica, o irradiación nodal subtotal con protección 

de pelvis, comparándolo con quimioterapia, (mOPP o ABVD), la 

sobrevida libre de enfermedad (SLE) a 10 años fue de 62% en 

el grupo de rT contra 88% en el grupo de terapia combinada. 

Nuevamente la sobrevida global es similar[17]. De esta manera, 

la laparotomía no tiene indicación actualmente en el mane-
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jo habitual del Linfoma de Hodgkin, recomendándose terapia 

combinada. Varios estudios han demostrado que quimioterapia 

breve (2-4 ciclos) seguida de radioterapia es altamente efectiva 

en etapas precoces de Linfoma de Hodgkin con SLE >94% con 

media de seguimiento 2-3 años. Dentro de las opciones de 

quimioterapia, ABVD[11] ha demostrado ser mejor que MOPP y 

menos tóxico e igualmente efectivo que esquemas más tóxicos 

como BEACOPP, constituyendo el tratamiento estándar actual. 

En relación al número de ciclos (2 vs. 4) o campo de radioterapia  

(campo comprometido vs. campo extendido) están en curso 

trabajos randomizados para su definición.

Los pacientes con etapa precoz, pero con factores de mal pro-

nóstico requieren 6 ciclos de quimioterapia con radioterapia 

sobre las áreas de gran volumen.

Tratamiento enfermedad de Hodgkin 
estadio “avanzado”
Se considera enfermedad de Hodgkin avanzada, los estadios iV, 

masa mediastínica superior a 15 cm y  los estadios IIIB , sobre 

todo con compromiso de ganglios pélvicos.

En estos casos el esquema estándar es ABVD por 6-8 ciclos y la 

radioterapia juega un importante rol. En los pacientes con en-

fermedad avanzada y con gran masa, tratados únicamente con 

quimioterapia, el 75% de las recaídas ocurren exclusivamente en 

sitios de compromiso inicial por enfermedad, con menos de 10 % 

de recaídas tanto en sitios de compromiso inicial como nuevos 

sitios de enfermedad y solo 15% de recaídas solo en sitios no 

comprometidos inicialmente. En contraste en enfermos tratados 

con quimioterapia y radioterapia sobre las áreas inicialmente 

comprometidas, en la experiencia del Southeastern Cancer Stu-

dy Group[18], las recaídas en el área irradiada son menos del 3%. 

Regímenes de quimioterapia nuevos, se están estudiando en 

etapas avanzadas y se comparan con la experiencia de ABVD. 

un esquema poco tóxico, pero bastante activo es el esquema 

EVA[19], con un seguimiento de 10 años en casos de enfermedad 

avanzada, logra remisión completa en un 94% de los casos con 

sobrevida libre de enfermedad de 73%. El régimen de Stanford 

V[20] implica quimioterapia semanal por 12 semanas, alternando 

agentes mielotóxicos con agentes no mielotóxicos además de 

radioterapia en sitios de enfermedad voluminosa. Con este es-

quema se logró SLE de 89% con seguimiento medio de 5 años. 

El otro esquema proviene del grupo cooperativo alemán[21] que 

ha estudiado un régimen de dosis escalonado y acelerado en 

etapas avanzadas, BEACOPP escalado, en que parece ser mejor 

a ABVD en primera línea, pero dado el éxito de las terapias de 

rescate, la sobrevida global a 5 años es similar.[22, 23] Están en 

curso estudios randomizados entre ABVD +/- RT vs. BEACOPP 

+/- RT para poder definir la mejor terapia en casos avanzados.

Valoración de las masas residuales 
en la enfermedad de Hodgkin
La enfermedad o masa residual es la lesión que permanece esta-

ble después de un tratamiento y que requiere que se establezca 

el criterio de malignidad o de lesión fibrosa benigna residual.

La enfermedad de Hodgkin es una neoplasia que responde muy 

bien a los tratamientos con quimioterapia y/o radioterapia, con 

un índice de respuestas completas (rC) que oscila entre el 70-

100% de los casos. A pesar de ello, un 10-20% de los pacientes 

en remisión completa recaen de su enfermedad, de donde se 

deduce que quedaba enfermedad tras el tratamiento. Por otra 

parte, en ocasiones nos encontramos con pacientes que tras 

el tratamiento persisten imágenes radiológicas residuales de 

difícil valoración, y donde la decisión de continuar o suspender 

el tratamiento es muy importante.

Por todo ello, en los últimos años está tomando gran impor-

tancia el definir la respuesta al tratamiento tan precisamente  

como sea posible, con el fin de poder detectar, por una parte, 

aquellos pacientes en los que persiste enfermedad a pesar de 

una remisión completa clínica y, por otra, diferenciar si unas 

imágenes residuales tras un tratamiento representan residuos 

fibróticos, enfermedad activa persistente o ambos.

El problema de la masa residual, tras un tratamiento, en la 

enfermedad de Hodgkin, se presenta con relativa frecuencia, 
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sobre todo cuando existen volúmenes tumorales importantes 

(Bulky) y/o afectación mediastínica. La única manera de llegar 

a un diagnóstico correcto de las características de la masa resi-

dual es la obtención de material histológico por biopsia. Pero en 

múltiples ocasiones, la masa residual es pequeña, los pacientes 

han sido irradiados o la obtención de material fibrótico plantea 

dudas sobre lo adecuado de la muestra, lo que limita esta actitud.

La presencia de una masa residual en el mediastino, tras un 

tratamiento con quimioterapia y/o radioterapia afecta a un 64% 

de los pacientes, pero es más frecuente, entre el 83-88%, en 

los pacientes con masa “Bulky” mediastínica. PET scan positivo 

en masa residual correlaciona altamente con recaída.

Tratamiento de las recaídas enfermedad refractaria
El tratamiento de las recaídas de pacientes tratados inicialmente 

con radioterapia puede ser con quimioterapia convencional con 

buenos resultados. En caso de recaída post quimioterapia o 

refractario a los esquemas de primera línea, la intensificación 

de dosis con trasplante autólogo logra remisiones completas 

prolongadas en el 50% de los casos de segunda remisión com-

pleta y alrededor de 10-15% de los casos linfoma de Hodgkin 

primario refractario. El mejor índice pronóstico es demostrar 

quimiosensibilidad, lo que se logra con dos a cuatro ciclos de 

esquemas de rescate como ASHAP[24], Ifosfamida-VP-16, a la vez 

que se logra movilizar y recolectar los progenitores hematopo-

yéticos para el trasplante autólogo. El trasplante autólogo[13] en 

recaída de Linfoma de Hodgkin es el tratamiento estándar de 

las recaídas post quimioterapia.

Se están investigando los trasplantes alogénicos[25], haploidén-

ticos, ablativos y no mieloablativos, con  resultados promisorios. 

un área nueva son los anticuerpos monoclonales, anti CD30, 

brentuximab[26], con regresión en 86% de pacientes refractarios, 

incluido remisiones completas mantenidas en el tiempo. Final-

mente, al igual que en Linfomas no Hodgkin y otras neoplasias, 

los inhibidores de inmuno check point tipo anticuerpos anti PD-1 
[27, 28] (nivolumab, pembrolizumab), están mostrando respuestas 

del orden 60-80%, incluido remisiones completas.
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Los linfomas no Hodgkin son un grupo de tumores del sistema 

linfoide que involucran a las poblaciones celulares que inter-

vienen en la respuesta inmune. El incremento de su frecuencia 

en un 150% desde 1940 hasta los últimos años, establece un 

importante problema de salud pública. 

Este espectacular  aumento en frecuencia no se puede atribuir 

solamente a la epidemia del SiDA, sino que algunos agentes 

etiológicos parecen tener una creciente importancia.

Epidemiología
En la actualidad se conocen algunos datos epidemiológicos de 

gran interés que pudieran explicar este crecimiento. Por ejem-

plo, se ha observado un mayor número de casos en poblaciones 

en contacto con herbicidas, asociándose este factor sobre todo 

con linfomas foliculares de células grandes. Algo parecido ocurre 

con los pesticidas, sin embargo estos factores no explican el 

aumento observado en áreas urbanas donde se ha registrado 

también un incremento. Volviendo a los herbicidas existe un 

curioso paralelismo entre el momento de su incremento en uso 

y el aumento en la incidencia de estos linfomas.

Otros factores como radiación, factores nutricionales, ingesta 

medicamentosa, etc., no se han podido relacionar con tanta 

fidelidad como los factores anteriormente aludidos. El papel de 

algunos virus y de estados de inmunodeficiencia en la linfomo-

génesis parece decisivo.

Patogenia
La acción de los distintos agentes etiológicos produce como con-

secuencia una serie de alteraciones genéticas que constituyen 

la base de los mecanismos patogénicos de la enfermedad (1).

En el proceso de reordenamiento normal, ya sea del gen de 

las inmunoglobulinas en el caso de los linfocitos B o de los 

receptores T en los linfocitos T, se ponen en marcha una serie 

de mecanismos enzimáticos por recombinasas que actúan en 

diferentes puntos en la secuencia de la producción de esos 
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receptores. Errores en esas recombinasas por diferentes cau-

sas, pueden provocar reordenamientos genéticos anormales, 

que son los que eventualmente producen la transformación 

maligna en un punto donde se ha producido un bloqueo en la 

diferenciación normal de estas células.

El reordenamiento cromosómico ilegítimo antes aludido puede 

ser provocado por diferentes factores. Entre ellos y siguiendo 

con los agentes etiológicos anteriormente citados, se ha visto 

que exposiciones intensas incluso de corta duración a pesticidas 

pueden incrementar la formación de reordenamientos ilegíti-

mos, por ejemplo causando una inversión en el cromosoma 7 

INV 7, T (13, Q 35), que afectaría a los genes de los receptores T. 

Es posible que exista cierta especificidad de agentes en relación 

a distintos reordenamientos que podría  explicar la distinta fre-

cuencia de linfomas en diferentes localizaciones geográficas. Los 

procesos de reordenamiento principalmente ocurren a nivel en 

que la secuencia variable del gen de la inmunoglobulina se une 

a las secuencias de unión J y D de diversidad genómica y en el 

punto de cambio de isotipo de inmunoglobulina o “switching” 

que tiene lugar en los linfocitos B periféricos maduros. 

Estos dos fenómenos son gobernados por la activación o inhi-

bición de otras estructuras genómicas como oncogenes activa-

dores y supresores, y por diferentes citoquinas que transmitirían 

las señales. Entre éstas parece ser que la IL-4, IL-5, gammainter-

ferón y TGF-alfa podrían intervenir en el proceso de switching 

o intercambio de isotipo de inmunoglobulinas.

Estas lesiones genéticas en un tiempo fueron atribuidas al azar, 

sin embargo recientemente se están conociendo otros mecanis-

mos que a través de  la producción de daño oxidativo pudieran 

tener un papel primordial.

El hecho de ser determinados genes y no otros los que se ven 

involucrados, se debe a mecanismos conformacionales mole-

culares en momentos fisiológicos donde se están produciendo 

fenómenos normales. Por ejemplo, el reordenamiento de los re-

ceptores  hace que se aproximen geométricamente, al plegarse 

y abrirse segmentos genómicos  muy alejados espacialmente.

No es nuestro propósito  describir en profundidad los mecanis-

mos patogénicos que operan en la linfomogénesis. En la Tabla 

1 se describen las alteraciones cromosómicas mejor conocidas 

hoy en día y que se relacionan directamente con determinados 

grupos específicos de linfoma como después comentaremos. 

Todas estas alteraciones, que sin duda pueden tener lugar al 

azar o continuamente a lo largo de la vida de un individuo, no 

tendrían mayor importancia si funcionaran efectivamente otros 

mecanismos reguladores. En algunas circunstancias al menos 

este equilibrio impartido por estos mecanismos  reguladores 

se interrumpe y da lugar a la limfomagenesis. 

En primer lugar, con la edad se altera la inmunidad celular o 

más concretamente la función de las células T supresoras. 

De igual modo, la respuesta humoral hacia antígenos exó-

genos disminuye y paradójicamente se produce un aumento 

de fenómenos autorreactivos o autoinmunidad.  Con estos 

fenómenos se produce un desbalance entre células B y T que 

da lugar a que las células T no sean capaces de regular las 

células B. Este hecho puede predisponer a una mayor y pro-

 t(8;14) (Q24;Q23.3) BurKITT 100%

t(8;22)(q24;q32.3) BurKITT 100%       

t(2;8)(p11-p12;q24) INmuNOBLÁSTICO 20%

t(14;18)(q32;p21) FOLICuLAr 90%

 DIFuSO C grANDES 30%

t(11;14)(q13;q32) LINF DEL mANTO 50%

t(10;14)(q24;q32) LINF. BAJO grADO 7%

t(2;5)(p23;q35) ANAPLASTICO K1+ ?

Traslocación         Tipo de Linfoma       Frecuencia               

Tabla 1. Principales alteraciones citogenéticas en linfomas no Hodgkin
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gresiva autonomía de estas células B con las consecuencias 

lógicas en la linfomogénesis.

Los diferentes estados o inmunodeficiencias asociadas como la 

enfermedad de Wiscott-Aldrich, ataxia telangiectasia, inmuno-

deficiencias ligadas al cromosoma x, etc., se han asociado desde 

hace muchísimo tiempo con una mayor incidencia de linfomas, 

ahora a la vista de los mecanismos de regulación conocidos 

de la respuesta inmune es más sencillo explicarse el por qué.

Al principio de este capítulo aludimos al papel importante que 

los virus podrían tener en la linfomogénesis y hoy en día co-

nocemos datos fiables del papel que diferentes  virus como 

por ejemplo el virus de Ebstein -Barr (EB)  tienen en la trans-

formación maligna de linfomas Burkitt, en linfomas de alto 

grado inmunoblástico asociado con el SiDA, en el síndrome 

de leucemia-linfoma T asociado al virus HTLV-1, Enfermedad 

de Hodgkin, etc.

El caso del linfoma Burkitt, que es el más conocido, puede 

servir de paradigma para explicar la acción de otros virus en  

la producción de la neoplasia linfoide. En el linfoma Burkitt 

en un 80% de los casos se produce la translocación t(8;14)

(Q24, Q32) y en casi todos los restantes  la translocación  t(2; 

8) ó  t(8; 22). Las  secuencias genéticas involucradas son; por 

un lado los genes de las cadenas pesadas de las inmunoglo-

bulinas en el cromosoma 14 o de las cadenas ligeras Kappa 

y Lambda en los cromosomas 2 y 22, respectivamente; y la 

secuencia del protooncogen C-MYC situado en el cromosoma 

8. Esta translocación pone en contacto el citado C-mYC con 

secuencias promotoras  de las cadenas  pesadas de las inmu-

nogloblulinas. La distribución de los puntos donde se produce 

la translocación marca una diferencia fenotípica y patológica, 

estableciéndose dos tipos de linfomas Burkitt: el éndemico y 

el esporádico.

El éndemico, que ocurre en Africa Ecuatorial, se asocia unifor-

memente con la infección por virus del EB y en estos casos 

no se produce reordenamiento del C-MYC, ocurriendo la mayor 

parte de los puntos de despredimiento fuera de la secuencia 

genómica del C-MYC.

A diferencia del éndemico, en el linfoma Burkitt esporádico las 

translocaciones ocurren por encima o dentro de la unidad de 

transcripción C-mYC en el cromosoma 14 y en este caso C-mYC 

se encuentra reordenado. La asociación con el virus EB en este 

caso es sólo del 20-30% en Estados unidos y en algunos países 

de Sudamérica es del 50-60%.

¿En qué condiciones se produce la transformación maligna en 

el caso de linfoma Burkitt éndemico? una infección mantenida 

(malaria) produce un incremento de precursores B sobre todo cé-

lulas pre-B y para su regulación una continua presencia de células 

T para intentar controlar el proceso. Por otro lado el  continuo 

estímulo a la proliferación que el virus de EB produce sobre las 

células B, proporciona el marco ideal de posibilidad de linfomo-

génesis, es decir un descontrol de la exagerada proliferación de 

células B las cuales tienen que continuamente  reordenar sus 

genes de inmunoglobulina. Esto hace probable un  incremento 

en lesiones y reordenamientos genéticos que involucran a C-MYC. 

Otra paradigmática alteración genética sería la producida por la 

translocación t (14;18)(Q32, Q21) presente en un 85% de los linfomas 

foliculares y en un 20-40% en los difusos de células grandes. 

En este caso el protooncogen BCL-22 situado en el cromosoma 

18 y que codifica una proteína situada a nivel de la membrana 

mitocondrial, tiene  como función normal la inhibición de la 

apoptosis o muerte celular programada. Este gen está inacti-

vado en la mayoría de las  células  normales del cuerpo  y solo 

está  activado en algunos  tipos de  células  tales como las neu-

ronas  y  en las células progenitoras de  la  médula  ósea donde 

la inhibición de la muerte celular es un proceso fundamental 

necesario para mantener estas células. Para poder mantener la 

homeostasis, las demás células tienen que guardar un balance 

entre proliferación  y muerte.

En el caso de la t(14,18) el oncogen bcl-2, se pone en contacto 

con regiones promotoras del gen de la cadena pesada de la 
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inmunoglobulina. Esto trae como resultado la expresión nor-

mal  del gen bcl-2  y la sobreexpresión  de su proteína, la cual 

a su vez produce una inhibición de la apoptosis, lo cual es una 

característica de los linfomas de bajo grado. Estos linfomas se 

caracterizan por su ritmo proliferativo bajo y  se pueden en-

tender conceptualmente como desórdenes de acumulación de 

células más que de proliferación. Sin embargo, la larga duración 

de la vida de las células conlleva  una mayor posibilidad de pro-

ducción de lesiones genéticas que eventualmente llevarían a la 

transformación maligna celular. Otra lesión genética, la t(11; 14), 

pone en contacto el locus BCL-1 que es el mismo gen llamado 

Prad-1,  de gran importancia en la progresión celular a través 

del ciclo celular. Esta translocación se ha asociado con linfomas 

del manto (centrocíticos de Kiel) hasta en un 73% de los casos. 

Otras translocaciones como la t(14;19), donde se involucra el 

oncogen BCL-3 o la t(10;14); o bien la translocación t(2;5), son 

translocaciones asociadas a subtipos concretos de linfoma.

Patología
La clasificación histopatológica es el primer eslabón para poder 

conocer la historia natural de la enfermedad y el pronóstico en 

este grupo tan heterogéneo de neoplasias.

A lo largo de las últimas décadas han ido apareciendo diferentes 

clasificaciones que inciden más o menos en aspectos morfoló-

gicos o aspectos inmunológicos. La clasificación de Rappaport, 

aun siendo limitada, fue ampliamente usada y gozó de gran 

predicamento en Estados unidos por su utilidad clínica. Las cla-

sificaciones más usadas hoy en día son la Working formulation 

(WF), sobre todo en Estados unidos y la clasificación de Kiel, 

prácticamente limitada a Europa.

Desde el punto de vista conceptual y biológico, es más precisa 

y completa la  clasificación de Kiel, al partir de conceptos de 

desarrollo antigénico de los linfocitos e incorporando conceptos 

inmunológicos e histogénicos coherentes. Divide a la población 

en dos grupos de riesgo y la última versión incorpora nuevas 

entidades con particularidades propias.

La Working  Formulation/WHO,  en realidad no es una clasifica-

ción, sino una reordenación por grupos de linfomas en torno a 

tres grupos generales de diferente historia natural y pronóstico. 

Si bien desde el punto de vista patológico no es tan correcta 

como la clasificación de Kiel, a efectos clínicos sí es bastante 

reproducible y útil. un gran problema es que recientemente se 

han incorporando nuevas entidades clínico patológicas y otras 

que no están recogidas específicamente en esta clasificación y 

cuya presencia se difumina entre los distintos grupos de ésta. 

Sin duda las diferencias entre ambas clasificaciones han  lle-

vado a que no exista concordancia entre patólogos de ambos 

continentes, a que se hable un lenguaje distinto, sobre todo en 

entidades nuevas,  y a que los resultados no se puedan comparar. 

En respuesta a esto un grupo de patólogos formaron un Grupo 

internacional de Estudio de los Linfomas, principalmente como un 

foro para la discusión de estas nuevas entidades, dando lugar a 

una nueva clasificación que abarca las dos clasificaciones previas 

así como las nuevas entidades, naciendo la Revised European-

American Lymphoma (r.E.A.L.), agrupados en la clasificación World 

Health Organization, última versión 2008. Próximamente tendre-

mos la nueva versión WHO para clasificación Linfomas.

Los perfiles de expresión génica (3)(gEP) pueden distinguir a 

lo menos dos subtipos de linfomas de células grandes: centro 

germinal y no centrogerminal o de célula B activada, siendo 

genéticamente enfermedades diferentes con respuestas diver-

gentes a terapias similares. Aun estos perfiles son instrumentos 

de investigación, pero nos ayudan a entender lo diverso de este 

tipo de enfermedades (4) .

Historia natural
Clásicamente se dividen tres grupos de riesgo diferenciado por 

su historia clínica y su histología.

Linfomas de bajo grado
En los linfomas de bajo riesgo de malignidad, los más frecuen-

tes sin duda son los linfomas foliculares (mixtos o de célula 

pequeña hendida), que constituyen en torno a un 50% de los 
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casos. En este caso las células neoplásicas, que corresponden a 

linfocitos B, forman agregados foliculares que tienden a recordar 

los folículos linfoides normales. Sus características citológicas 

se parecen a algunas de las células del centro germinal nor-

mal. Como más tarde se describirá al abordar el tratamiento 

de estos tumores, se debe mantener en mente que tienen un 

poder proliferativo pequeño y se presentan en la mayoría de 

las ocasiones en estadíos avanzados iii ó iV del sistema Ann 

Arbor en más del 80% de los casos.

A pesar de lo extenso de su afectación, sólo en torno a un 10-

15% de los pacientes presentan síntomas constitucionales. La 

médula ósea se encuentra muy frecuentemente afectada ma-

croscópicamente con característicos infiltrados paratrabeculares.

Como ya se indicó, estos linfomas foliculares se caracterizan por 

presentar una traslocación (14,18) en un 85% a 90% de los casos 

y el gen BCL-2 involucrado en esta anormalidad genética repre-

senta no solo una marca para poder localizar y diagnosticar la 

enfermedad, sino que su amplificación por efecto de la traslo-

cación ocasiona una inhibición de la apoptosis lo cual acarrea la 

acumulación progresiva de células de larga duración. 

Otra entidad de este grupo es el linfoma de linfocitos  pequeños, 

que  difiere solo formalmente de leucemia linfática crónica. Esta 

neoplasia expresa CD5 en la mayor parte de los casos y puede 

representar un bloqueo en la maduración terminal de una célula 

B hacia una célula plasmática. Con frecuencia estos pacientes 

presentan con hipogamaglobulinemia e inmunodeficiencia hu-

moral, además de  los fenómenos autoinmunes. 

El grupo de los linfomas linfoplasmocitoides, como enfermedad 

Waldenstrom (específicamente secreta Igm), representan un 

paso más en la maduración del linfocito y  suelen presentar 

con adenopatías periféricas generalizadas y afectación hepa-

toesplénica y de médula ósea.

Recientemente se ha introducido el concepto de linfoma de 

MALT que representa un grupo de linfomas que suelen ocurrir 

en áreas extranodales, tales como el estómago y el pulmón. 

Antiguamente fueron denominados seudolinfomas.

En estudios recientes se conoce que las células en estos linfo-

mas son monoclonales y CD5 negativas. Estos linfomas tienden 

a recaer  en áreas extranodales, pero usualmente no se dise-

minan a la médula ósea o a ganglios linfáticos y usualmente 

tienen un buen pronóstico. La entidad recientemente descrita 

como linfoma monocitoide B se  considera por algunos como 

la variedad ganglionar de estos linfomas MALT extranodales.

Linfomas de grado intermedio 
Los linfomas del grupo intermedio de malignidad también abar-

can a otras tantas entidades histopatológicas diferenciadas, sin 

embargo su comportamiento clínico y su respuesta al tratamien-

to parece ser mucho más homogénea.

El paradigma de este grupo por su frecuencia lo constituye el 

linfoma difuso de células grandes de la WF, centroblástico en 

la clasificación de Kiel. Este grupo de linfomas se presenta en 

áreas extranodales hasta en un 40% de los casos. Al igual que 

su mayor poder proliferativo, la frecuencia de síntomas B es 

también mucho mayor que en los linfomas de bajo grado. Estos 

linfomas, a diferencia de los de bajo grado de malignidad, en un 

30-40% de los casos presentan en estadios I-II de Ann Arbor y 

no infrecuentemente la presentación es extranodal.

Otro grupo denominado linfoma del manto  (mantle cell lym-

phoma), sería conceptualmente la forma inicial de lo que en su 

variedad difusa se ha denominado linfoma linfocítico intermedio 

en Estados unidos y linfoma centrocítico en la clasificación de 

Kiel. Su historia natural, pronóstico y tratamiento son hoy por hoy 

motivo de discrepancias y amplio debate(5). Característicamente 

expresan CD5 y con mayor proporción a otros tipos de linfoma 

expresan la cadena ligera lambda de la inmunoglobulina.

Linfomas de alto grado de malignidad   
Los linfomas de alto grado de malignidad como el linfoblástico 

y Burkitt con sus distintas variedades son muy poco frecuentes 

en los adultos. Son linfomas con un alto grado de proliferación 
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y con gran frecuencia se diseminan precozmente al cerebro, 

médula ósea y sangre periférica.

El linfoma linfoblástico presenta un inmonofenotipo de células T 

inmaduras en más del 85% de los casos, expresando Tdt  junto a 

los marcadores de células T CD2 y CD7; el 15% restante de los lin-

fomas linfoblásticos corresponde a estirpe celular B, expresando 

Ig m citoplasmática junto a antígeno pan B CD19, CD20 junto a 

CD10 (CALLA). Dentro de la presentación clínica, el mediastino 

está comprometido hasta en un 50% de los casos, existiendo 

alto riesgo de compromiso extranodal, principalmente en sis-

tema nervioso central. Además de la diseminación frecuente al 

sistema nervioso central, medula ósea y sangre periférica, en los 

varones el testículo es frecuentemente afectado, ya sea en el 

momento de su presentación o en la recidiva de la enfermedad.

El linfoma Burkitt difiere en su presentación clínica, dependiendo 

de su variedad endémica o no endémica. En su forma endémica 

es frecuente su presentación en grandes masas ganglionares 

en la región mandibular sobre todo en los niños. En la forma 

no endémica, sin embargo, su presentación más frecuente es 

en forma de grandes adenopatías, sobre todo en el abdomen o 

bien afectación intestinal a nivel ileocecal. La afectación prima-

ria de otros órganos como la mama, tiroides, riñones o huesos 

no es rara y, como se mencionó, la recidivas o diseminación al 

sistema nervioso central son frecuentes.
 

Diagnóstico
- Patológicos

El diagnóstico histológico es el primero que realiza el patólogo 

y es el que permite clasificar el tumor. Sin embargo, debido a 

la dificultad de este cometido, al existir gran variabilidad en el 

diagnóstico entre patólogos e incluso en el mismo patólogo, era 

pues necesario utilizar otras técnicas más objetivas. Gracias al 

reciente desarrollo tecnológico, varias técnicas han aparecido 

que permiten aportar información complementaria y valiosísima 

al diagnóstico morfológico. Entre estas técnicas, por su impor-

tancia mencionaremos la citogenética, sondas de DNA y RNA, la 

tecnología de los anticuerpos monoclonales, la PCR (polimerasa 

de reacción en cadena) y la citometría de flujo.

- Biología molecular  
La  citogenética es una técnica de difícil realización  y que, pro-

bablemente, será sustituida con otras más sencillas de realizar 

e interpretar en el inmediato futuro. 

En la primera parte de este artículo hemos señalado algunas 

de estas anomalías como la  t(8,14) t(2,8) o t(8,22) en el linfoma 

Burkitt y la t(14,18) en los linfomas foliculares o las expresadas 

en la Tabla 1 y que son relacionadas con determinados tipos 

morfológicos de linfomas y lo que es también importante con 

características clínicas y pronósticas. 

Actualmente contamos con herramientas de biología molecular 

y secuenciación génica que nos ayudan en la caracterización 

de estas moléculas en diagnóstico y en enfermedad residal 

mínima post terapia.

La citometría de flujo es una técnica que se aprovecha de las 

propiedades visuales de la tecnología del láser y de ordenado-

res celulares automatizados, que distribuyen las poblaciones 

celulares, frente a distintas propiedades como el tamaño, o la 

birrefringencia cuando previamente se han teñido con colo-

rantes que tiñen ácidos nucleicos, antígenos de membrana, u 

otras moléculas de forma que se puedan conocer las diferentes 

poblaciones que forman parte del tumor analizado. 

Con esta tecnología se puede conocer el contenido de DNA, la frac-

ción de células que se encuentran en fase proliferativa activa, y en 

las distintas fases del ciclo celular. Estas proporciones varían entre 

diferentes tumores y concretamente existen claras diferencias 

entre los distintos grupos del linfomas de WF y sus propiedades 

proliferativas y contenidos en el DNA y RNA. Estas propiedades 

son tan interesantes que numerosos trabajos han correlacionado 

las características propias de estos tumores con el pronóstico.

Numerosos antígenos son expresados en la membrana o en 

citoplasma de las células neoplásicas. Su detección usando an-

ticuerpos monoclonales y su visualización con diferentes téc-

nicas permite conocer, ya sea en tejido fresco, en parafina o en 
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un líquido corporal, la presencia de estos antígenos. éstos son 

expresados en diferentes momentos dentro del ciclo celular 

y también dependiendo de si la célula se encuentra en forma 

activada o latente. Todas estas características, al igual que la 

presencia o no de determinados antígenos, aportan una infor-

mación hoy en día indispensable.

Algunos antígenos detectados por anticuerpos monoclonales como 

el Ki-67 o PCNA (Proliferative  Cellular Nucleolar Antigen),  se co-

rrelacionan con el poder proliferativo del tumor. Otros anticuerpos 

como Ki-1 sirven para definir unas células que muy posiblemente 

representen una entidad clinicopatológica diferenciada. Otros, en 

fin, sirven para poder conocer el inmunofenotipo de las células al 

expresar estas  unos determinados antígenos de línea diferencia-

les. Su caracterización permite conocer el tipo celular o línea inmu-

nofenotípica de la neoplasia estudiada y su diferente biología y/o 

pronóstico. Por tanto, con estas técnicas hoy en día podemos definir 

con mayor precisión características biológicas que simplemente 

con el análisis morfológico de estas células era imposible predecir.

Diagnóstico de extensión 
La evaluación pretratamiento de estos linfomas va enfocada 

a conocer su extensión y aquellos factores pronósticos que 

permiten conocer el riesgo y, por tanto, ajustar el tratamiento 

conforme a este. Esta evaluación consiste en términos gene-

rales en las siguientes pruebas diagnósticas:

1. Historia completa y examen físico con especial interés en 

presencia de adenopatías, aumento del tamaño de órganos 

como el hígado y el bazo, exploración del anillo de Walde-

yer, testículos, presencia de lesiones dérmicas, examen 

neurológico completo, etc.

2. Perfil sanguíneo y bioquímico, con especial interés en la 

LDH, beta2 microglobulina y albúmina. 

3. PET scan, TAC de tórax, abdomen y pelvis.

4. Biopsia bilateral de médula ósea.

5. Otras pruebas opcionales serían: radiografías del tracto 

digestivo en pacientes con sangre oculta en heces o afec-

tación del anillo de Waldeyer.

6. Punción lumbar con citología, así como resonancia magnéti-

ca de sistema nervioso central en pacientes que presenten 

hallazgos neurológicos, linfoma linfoblástico o que tengan 

afectación de médula ósea por linfoma del grupo interme-

dio o alta de la WF/WHO.

7. Pruebas de funcionalidad y cardiaca serán realizadas en 

aquellos pacientes donde bien la radioterapia o drogas 

como adriamicina van a administrarse. 

8. Pruebas de biología molecular o análisis de inmunofenotipo 

al igual que marcadores de proliferación, se realizarán en 

la medida de las posibilidades diagnósticas de la muestra 

histológica.

Manejo de los Linfomas bajo grado estadio  I-II

La lenta progresión de los linfomas foliculares y su clasificación 

como linfomas de bajo grado, al dar la impresión de ser “tumo-

res de buen pronóstico”, se han convertido en los principales 

obstáculos para el avance en la búsqueda de su curación. 

La realidad es que la supervivencia global a 10 años es solo 

40%, la que varía entre 70% en etapas I-II y 30% en etapas 

iV. Si bien el pronóstico en etapas precoces es favorable, el 

pronóstico a mediano plazo es malo en las etapas avanzadas 

que son las más comunes, ya sea por la natural progresión de 

la enfermedad, como por su transformación a un linfoma más 

agresivo, linfoma difuso de células grandes, siendo el riesgo 

de transformación de 44% a 5 años y 67% a 10 años. Esta 

transformación determina mayor resistencia a tratamiento 

con una supervivencia post transformación de 20% a 2 años.

 

Últimamente se tiende a enfocar los linfomas foliculares des-

de sus inicios como una enfermedad sistémica. A través de 

la etapificación clínica, examen físico, PET sca, / TAC tórax, 

abdomen-pelvis y biopsia de médula ósea en cresta iliaca 

bilateral, el 15% de los linfomas foliculares son catalogados 

en etapas i-ii. Si a esto se le agrega laparotomía exploradora, 

se encuentra enfermedad oculta abdominal en 40-60% de 

los casos, es decir solo el 6% de los pacientes son realmente 

etapas I-II.  En el 85%-90% de los linfomas foliculares se en-

cuentra la t(14;18), pudiéndose detectar aún en etapas tem-
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pranas a través de PCR en sangre y médula ósea. Esta técnica 

es capaz de detectar entre 1/100,000 hasta 1/1,000,000 de 

células con el reordenamiento de bcl-2-JH. Según estudios 

realizados en mD Anderson Cancer Center (mDACC) en LF en 

etapas iniciales (I-II), se encontró que el 73% de los casos 

fueron positivos en la detección de este reordenamiento en la 

sangre. Esto indicaría que la enfermedad es sistémica desde 

sus inicios.

Si bien es cierto que los estadios precoces son raros, fue en esta 

población donde primero se vio la posibilidad de una prolongada 

supervivencia libre de enfermedad prolongada. Dentro de los 

primeros intentos terapéuticos estuvo la radioterapia, ya sea 

con campos limitados al área afectada o con extensión regional 

o aun como radioterapia nodal completa (rNC). El utilizar cam-

pos irradiados restringidos requiere un estudio de etapificación 

agresivo, con laparotomía y esplenectomía. De lo contrario, si la 

etapificación es solo clínica, se recomienda radioterapia nodal 

completa para tratar la enfermedad oculta. Sin embargo la RNC 

presenta severa toxicidad gastrointestinal y medular, incluyendo 

mielodisplasia, lo que hace difícil su aplicación. En la experiencia 

sin laparotomía de etapificaión del Hospital St Bartoholmew 

con RT solo sobre las áreas afectadas, la supervivencia libre de 

enfermedad (SLE) a 10 años fue de 50% y la supervivencia ac-

tuarial a 5 años fue de 79%. En Princess margaret con rT sobre 

campos afectados o rT regional, la SLE a 10 años fue de 53% 

y la supervivencia específica por enfermedad fue de 74%. En 

Stanford, con una población tratada más joven que el promedio 

en que 1/3 fue sometida a etapificación quirúrgica, la SLE a 10 

años fue de 54%. Visto de otra manera, en etapas precoces los 

LF tratados con rT a 10 años tienen un 50% de recaídas y un 

25% de ellos fallecen a causa de la enfermedad.

 En un intento por mejorar los resultados se ha agregado qui-

mioterapia asociada a rituximab, anticuerpo anti CD20, que ha 

logrado mejorar todos los resultados en linfomas de células B, 

que expresan CD20. Es así como en etapas clínicas precoces, 

i-ii, la monoterapia con Rituximab es una opción junto a qui-

mioterapia, con o sin radioterapia. 

Es decir, con el enfoque de terapia asociada actualmente se 

está obteniendo que un importante porcentaje de linfomas 

foliculares en etapas precoces se mantengan sin evidencia de 

enfermedad por tiempo prolongado. Si esto corresponde a “cu-

ración” requiere de un seguimiento más prolongado.

Linfomas de bajo grado estadio III-IV
Frente a la gran mayoría de los linfomas de bajo grado que se 

estadifican como etapas III-IV (>85%), inicialmente cayó un manto 

de pesimismo (enfermedad incurable) y de abandono (watch/

wait=abstención terapéutica), a pesar de ser  una entidad am-

pliamente respondedora a un gran espectro de drogas, ya sea 

como monoquimioterapia (clorambucil, ciclofosfamida, fludara-

bina, prednisona) o en combinación (COP, CHOP,ESHAP), a la vez 

que responden a rT y terapias biológicas (rituximab). El uso inicial 

de Rituximab ha demostrado mejorar los resultados en términos 

de respuesta, calidad de vida y sobrevida libre de enfermedad.

En la experiencia con poliquimioterapia se observa posible-

mente una respuesta más rápida y sobre todo en pacientes de 

mayor riesgo esta puede ser mejor, lo cual es difícil de probar en 

un estudio, ya que posiblemente frente a un enfermo de riesgo 

(eg síntomas B, masa mediastínica, compromiso extranodal) se 

escoja poliquimioterapia con doxorrubicina. En  MDACC con es-

tadios avanzados (IV) tratados con CHOP se obtuvo un 77% de 

remisiones completas, pero con una curva de continua recaída. 

La adición de Rituximab previo al tratamiento con CHOP en pa-

cientes de bajo riesgo y usándolo en todos los pacientes como 

mantenimiento por dos años postquimioterapia francamente 

mejoró los resultados, demostrando que el Rituximab prolonga 

la duración de la remisión completa, que históricamente ha 

sido de 1½-3 años prolongándose a una media de 5 años. Sin 

embargo, no se sabe todavía si esto ha de traducirse en mayor 

expectativa de curación o si prolongará la supervivencia global.

Nuevas estrategias     
El sello de los linfomas foliculares es la t(14;18), presente en el 

85% de los casos. Esta traslocación causa una transposición del 

gen bcl-2, que normalmente se encuentra en el cromosoma 18 
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banda 21 a un nuevo lugar en el cromosoma 14, al lado de la 

banda q32 justamente próximo al gen de la cadena pesada de 

inmunoglobulina (“JH”). 

Este cambio genera un nuevo cromosoma con la trasloca-

ción(14;18), en donde el gen   bcl-2 se activa, posiblemen-

te como consecuencia de la proximidad con las secuencias 

promotoras de inmunoglobulinas (JH). Este reordenamiento 

ocurre dentro de una zona pequeña del bcl-2, llamada “mbr” 

(major breakpoint region) en el 85% de los casos y en un 10% 

ocurre el punto de quiebre denominado mcr (minor clust re-

gion). Lo interesante es que se ha comprobado la presencia 

del gen por PCR en todas las etapas clínicas previo trata-

miento. En aquellos en que eran positivos previo tratamiento 

(CHOP) en que clínicamente se lograba remisiones completas, 

la mayoría persistían positivos para bcl-2 por PCr. Tanto en 

la experiencia de Griben como de Cabanillas se demuestra 

que el regimen CHOP es incapaz de consistentemente inducir 

remisiones completas moleculares. La importancia de este 

punto se puede inferir de dos estudios; en el primero Gribben 

demostró que pacientes sometidos a megadosis de quimio-

terapia con radioterapia seguido de trasplante autólogo de 

médula ósea lograban negativizar el PCR en médula ósea en 

un 57%. Ninguno de estos casos ha recaído después de un 

seguimiento de 6 años. En cambio, en los pacientes en que 

el PCr post trasplante era persistentemente positivo, 71% 

han recaído. En otro grupo los resultados de PCR fluctuaron 

entre positivo y negativo. Su evolución demostró una fre-

cuencia de recaída  intermedia de 36% (6). Estos resultados 

no demuestran definitivamente si las células de linfoma resi-

duales provienen del  tumor no erradicado o provienen de la 

médula reinfundida, pero sí demuestran que la persistencia 

de positividad por PCR después de trasplante es el más firme 

indicador pronóstico de recaída.(7)

Si se compara con la experiencia con CHOP, en que solo el 20% 

alcanza RC moleculares, se reafirma la idea de que el obtener 

RC moleculares, ya sea a través de megadosis de quimioterapia 

con autotrasplante de médula ósea purgada, o bien con terapia 

agresiva y prolongada en el tiempo, son a la luz de los conoci-

mientos actuales las mejores opciones de obtener remisiones 

completas prolongadas, aun en etapas avanzadas.

Linfomas de grado intermedio (LGI)
Los linfomas de grado intermedio, definidos de acuerdo a la 

WF/WHO, fueron el primer grupo de enfermedades linfoproli-

ferativas que lograron ser curables, y es donde en los últimos 

25 años ha habido un gran número de ensayos clínicos e 

investigación. El más común de los linfomas de este grupo es 

el linfoma difuso de células grandes, que constituye el 33% de 

todos los linfomas. La mayoría (90%) son de estirpe celular B. 

El linfoma folicular de células grandes, es también de grado 

intermedio aunque tiende a comportarse ligeramente más 

indolente que su contraparte difusa, pero se considera de 

grado intermedio. Hay consenso en que estas dos patologías 

son curables, aun en etapas avanzadas. En cuanto al linfoma 

inmunoblástico, considerado en la WHO como de alto grado, 

su comportamiento clínico y su respuesta a tratamiento di-

fiere poco del linfoma difuso de células grandes, por lo que 

se considerará al igual que el linfoma de células grandes K-1 

positivo, en este grupo para fines de evaluación y terapéuti-

ca. En este grupo de linfomas sí se obtiene remisión completa 

y se mantiene por más de tres años, la posibilidad de recaída 

son muy escasas, por lo tanto la mayoría de los pacientes 

después de este periodo se pueden considerar curados. Hay 

que hacer la salvedad que los linfomas foliculares de células 

grandes pueden tener recaídas más tardías. En cuanto a los 

linfomas difusos mixtos ocurren más infrecuentemente, la 

mayoría son de estirpe celular T y pueden ser incluidos en 

la categoría de linfomas de células T periféricos, siendo el 

linfoma de Lennert una variación de este subtipo. La ex-

periencia es escasa y la potencialidad de cura es menor. En 

cuanto a los linfomas difusos de células pequeñas hendidas, 

son tumores muy particulares por lo que nos referiremos a 

ellos en forma separada. 

  

Antes de evaluar la terapia de los linfomas de grado inter-

medio, es importante considerar clasificarlos según factores 
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pronósticos. El conocido estadiaje Ann Arbor (AA) por sí solo 

no es adecuado. Bastantes estudios han confirmado que as-

pectos clínicos como LDH, B2 microglobulina (B2m), masa y 

tamaño tumoral, estado funcional (perfomance status), nú-

mero de sitios extranodales y número de sitios nodales co-

rrelacionan bien con el pronóstico de los linfomas de células 

grandes. Muchos de estos factores son interrelacionados. Es 

así como los niveles de B2m y LDH pretratamiento reflejarían 

la masa tumoral y algunas características inherentes al tumor  

en su relación con el huésped y la respuesta inmunológica de 

este hacia la neoplasia correlacionándose claramente con el 

pronóstico. La experiencia de MDACC con linfomas de células 

grandes tratados con el mismo protocolo (CHOP-BLEO/CmED) 

reveló en el análisis univariable que B2m, LDH, AA (I-II vs 

III-IV), masa tumoral, síntomas B, y enfermedad extranodal, 

en orden descendiente predicen el tiempo de recaída. No se 

encontró significancia por sexo, edad, o histología en el grupo 

de linfomas de grado intermedio. Esta información reafirma el 

concepto de que se requiere una etapificación que vaya más 

lejos de la mera medición de la extensión “topográfica” del 

tumor. Esta observación nos llevó al “International Index”(8), 

un sistema de estatificación sencillo y capaz de predecir la 

supervivencia de enfermos con linfoma de grado intermedio. 

El sistema se elaboró con el fin de predecir  la supervivencia 

libre de enfermedad y la supervivencia global, basándose 

en aspectos clínicos que reflejarán el crecimiento y poten-

cial invasivo del tumor (estadio Ann Arbor, LDH, número de 

sitios de enfermedad extranodal), la respuesta del paciente 

al tumor (Perfomance Status) y la  capacidad del paciente de 

tolerar el tratamiento intensivo (edad, perfomance status). 

indices pronósticos similares se han desarrollado para linfo-

mas foliculares.

Manejo de los linfomas de grado intermedio  
La literatura parece apoyar la idea de que etapas AA i-ii sin 

enfermedad voluminosa pueden ser curadas en un 75-80% 

con una combinación de quimioterapia que contenga Ritu-

ximab9 y esquemas basados en doxorrubicina (r-CHOP). La 

dosis de quimioterapia puede ser reducida de los usuales 

6 ciclos a 3, consolidando luego con radioterapia sobre los 

sitios comprometidos. En cuanto al tratamiento de las etapas 

avanzadas de linfomas de células grandes Rituximab-CHOP 

es el estándar.

Lo que parecía ser la noción de que “más es mejor” no se com-

probó por estudio randomizado entre diferentes terapias e in-

tensidades del SWOG(10) , indicando al igual que otras series que 

alrededor del 50% de los pacientes logran rP o recaen después 

de haber sido tratados con terapias consideradas estándar, es 

decir rituximab –CHOP.

Terapia de rescate
A pesar de los avances tanto en el conocimiento de la enfer-

medad como de su tratamiento, persiste una población ya sea 

refractaria a la terapia inicial o que presentan recaída. Esto 

ha derivado en la investigación de los regímenes llamados 

de rescate, principalmente con altas dosis de quimioterapia 

con soporte de TAMO. En este punto lo fundamental es la 

“sensibilidad” del tumor a la quimioterapia. La supervivencia 

de los pacientes que son primariamente refractarios a su qui-

mioterapia inicial es prácticamente cero. De la misma manera 

en los enfermos que han recaído, pero permanecen respon-

dedores a los tratamientos de rescate (recaída sensible) la SLE 

a 3 años es alrededor de 36% contra 14% en pacientes resis-

tentes a terapia, siendo la variable “quimio sensible o quimio 

resistente”el más importante factor en relación a predecir la 

respuesta a TAMO. 

El estudio cooperativo entre Europa, Australia y Estados unidos, 

denominado estudio de PARMA (11), demostró claramente que 

en los pacientes que logran remisión completa con terapias 

de rescate, la intensificación con trasplante autologio de pro-

genitores hematopoyéticos da la mejor opción de curación. Se 

concluyó que en los pacientes en recaída, sensibles a quimio-

terapia, el tratamiento con altas dosis de quimioterapia con 

trasplante autólogo de médula ósea mejora la supervivencia 

libre de enfermedad y la supervivencia global, en comparación 

a la terapia “estándar”. 
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Para los casos de recaída post trasplante autólogo de progenito-

res hematopoyéticos, el escenario es especialmente difícil. Es ahí 

donde se explora la opción de trasplante alogénico, como una 

forma de lograr que el efecto injerto vs linfoma logre controlar 

la enfermedad. Es una situación extrema, de altísima compleji-

dad y riesgo vital. En Clínica Alemana tenemos escasos casos, 

tanto de Linfoma no Hodgkin como Linfoma Hodgkin en recaída 

post trasplante autólogo, que fueron tratados con trasplante 

alogénico de donante familiar idéntico, con sobrevida libre de 

enfermedad de 10 y 4 años los casos más antiguos. reciente-

mente, hemos iniciado el programa de Trasplante Haplo idéntico, 

lo que permite tener opción de donante a cerca de 90% de los 

pacientes; ya tenemos un caso de Linfoma Hodgkin recaído post 

trasplante autólogo tratado con trasplante Haplo idéntico, libre 

de enfermedad, con un seguimiento aún corto.

Tal como vimos anteriormente, son los pacientes que no alcan-

zan remisión completa en los primeros ciclos de tratamiento los 

que tienen pocas posibilidades de lograrlo con los subsiguientes 

ciclos, siendo esto válido tanto en casos sin previo tratamiento 

como en aquellos en recaída. Esto ha llevado a una continua 

búsqueda de mecanismos para lograr la remisión o estabiliza-

ción de la enfermedad. 

un comentario aparte se merece lo que será una realidad dia-

ria, en el futuro inmediato, en el tratamiento oncológico. La 

inmunoterapia a través de la regulación/ desregulación de los 

puntos de vigilancia inmunológica conocidos como inmuno 

check point (12). A través de anticuerpos que interactúan con 

las moléculas de regulación inmunológicas que en oncología 

permiten la “invisibilidad” de las células neoplásicas al sistema 

inmune, la familia de la PD (muerte programada) 1, 2, etc y sus 

interacciones, están permitiendo que anticuerpos monoclonales 

anti PD-1 logren respuestas completas en Linfomas Hodgkin y 

no Hodgkin refractarios (13). Esto será el gran paso adelante en 

terapia en los proximos años.

Linfomas de alto grado 
Corresponden a esta categoría el linfoma de células pequeñas 

no hendidas, linfoma linfoblástico y linfoma inmunoblástico. 

Tal como lo mencionamos anteriormente, el linfoma inmuno-

blástico, a pesar de ser agresivo y con alta fase S, se considera 

una variante de los linfomas difusos de células grandes, y se 

trata como tal.

El linfoma de células pequeñas no hendidas, consistente de dos 

variantes patológicas, tipo Burkitt y no Burkitt, que no difieren en 

su presentación clínica ni en la respuesta a tratamiento, siendo 

más frecuente en niños, pero en relación a infección por HiV, 

su frecuencia ha aumentado en la población adulta relacionán-

dose claramente a las alteraciones inmunológicas secundarias 

a la infección por este virus. Este tumor de células B, tiene el 

más alto índice de crecimiento dentro de las neoplasias, siendo 

su diagnóstico una emergencia oncológica, por lo que se debe 

iniciar tratamiento a la brevedad. Dada su gran sensibilidad a la 

quimioterapia y su alto índice mitótico, estos pacientes tienen 

alto riesgo de complicarse con síndrome de lisis tumoral, por lo 

que todas las medidas profilácticas deben tomarse y en caso 

de complicarse se deben implementar medidas de sostén, tales 

como hemodiálisis e ingreso a una unidad de cuidados intensivos 

con lo que se logran claras posibilidades de curación. Dada la alta 

tendencia a compromiso del SNC, es mandatorio su evaluación 

inicial y énfasis en la profilaxis durante el tratamiento. 

Los linfomas linfoblásticos son tumores  de células T, cuya fre-

cuencia no es superior al 5% de los linfomas en adulto, siendo 

el linfoma más frecuente en niños. Frecuentemente se pre-

senta en hombres jóvenes, con masa mediastínica, y sindrome 

de vena cava superior. El compromiso de médula ósea es fre-

cuente y biológicamente es la misma entidad que la leucemia 

linfoblástica aguda de células T y debe tratarse como tal. El uso 

de esquemas tipo CHOP dan una supervivencia inferior a 10% 

a dos años, con una  media de 17 meses. recientemente, en 

estas dos entidades se ha comunicado del uso de altas dosis 

de Ara-c y Metotrexato, alternando con altas dosis fraccionadas 

de Ciclofosfamida, vincristina y doxorrubicina junto a terapia 

intratecal (HyperCVAD), producen rC en un rango de 80-90% 

con SLE a 2 años de alrededor 60-70%.
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Oncofertilidad
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Resumen
La oncofertilidad nace como respuesta al gran número de so-

brevivientes de cáncer en edad fértil que, aspirando a una óp-

tima calidad de vida, desean ser padres. Tiene como objetivo 

preservar el potencial reproductivo de los pacientes con cáncer 

sometidos a tratamientos gonadotóxicos o gonadectomía. Hoy 

esto es posible  gracias a los avances en Medicina Reproductiva 

especialmente relacionados a la criopreservación de gametos, 

embriones y tejido gonadal. 

Calidad de vida
Los avances en el diagnóstico y tratamiento del cáncer han 

permitido que muchos pacientes en edad fértil estén libres 

de enfermedad y en ese momento quieran tener hijos  (1). 

Evaluaciones de calidad de vida demuestran que recibir in-

formación sobre la eventual infertilidad y consejería con op-

ciones de preservación de la fertilidad previo al tratamiento 

oncológico, mejora significativamente la calidad de vida en 

estos pacientes (2).

Las guías clínicas de la Sociedad Americana de Oncología Clínica 

recomiendan:

• Discutir preservación de la fertilidad con todos los pacientes 

en edad reproductiva (y con los padres de niños y adoles-

centes), si la infertilidad es un riesgo potencial de la terapia. 

• Derivar a los pacientes que deseen preservar la fertilidad 

y a los pacientes que tengan dudas al respecto a un espe-

cialista en medicina reproductiva.

• Realizar la preservación de fertilidad lo antes posible, previo 

al tratamiento oncológico(3).

Gonadotoxicidad y evaluación del riesgo 
de infertilidad
La mujer nace con un número limitado de óvulos, los cuales van 

disminuyendo a lo largo de la vida hasta llegar a la falla ová-

rica en la menopausia. Esta pérdida normal se ve gravemente 

acelerada por los tratamientos gonadotóxicos,  produciéndose 

en consecuencia una falla ovárica prematura. Debido a que la 

NOVEDADES SEGÚN PATOLOGÍAS ESPECÍFiCAS
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reserva ovárica va disminuyendo con los años, a mayor edad de 

la paciente se requiere menor dosis de un gonadotóxico para 

producir infertilidad. La magnitud del daño va a depender de la 

reserva ovárica de la paciente previo al tratamiento, del tipo y 

dosis de quimioterapia, o bien, de la dosis, el fraccionamiento 

y el campo irradiado en el caso de la radioterapia.

En el hombre, las células germinales proliferan a espermato-

gonias diferenciadas y luego maduran a espermatozoides en 

aproximadamente 70 días. Este proceso de espermatogéne-

sis comienza con la pubertad y continúa ininterrumpidamente 

durante toda la vida. La exposición a gonadotóxicos produce 

pérdida masiva de células germinales que puede llevar a este-

rilidad temporal o permanente. 

Para simplificar la entrega de información a pacientes enfren-

tados a terapia gonadotóxica y que tienen deseo de fertilidad 

futura, se puede recurrir a páginas informativas en línea, por 

ejemplo “fertility risk tool”, disponible en  http://www.livestrong.

org/we-can-help/fertility-services/risks/.

 

Esta herramienta en particular evalúa cada protocolo de tra-

tamiento según la probabilidad de generar azoospermia y la 

clasifica como de bajo riesgo, si se espera que la azoospermia 

sea temporal, o de alto riesgo, si se espera que sea prolongada 

o definitiva. En la mujer la evaluación es en relación a la proba-

bilidad de ocurrencia de falla ovárica, definiendo como riesgo 

alto una probabilidad >80% de aparición de amenorrea, riesgo 

intermedio entre 30-70% y riesgo bajo <20%. Es importante 

destacar que tomar como parámetro la aparición de amenorrea 

subestima el riesgo  de infertilidad, ya que las mujeres pierden 

la capacidad fértil varios años antes de dejar de menstruar (4).

Preservación de la fertilidad en el hombre
Criopreservación espermática

Es la principal técnica de preservación de fertilidad para hom-

bres y niños postpuberales que tienen espermios en el eyacu-

lado. Los espermios se obtienen por masturbación, idealmente 

emitiendo dos a tres muestras. Si no se logra obtener espermios 

por masturbación, se puede intentar obtener mediante vibroes-

timulación, electroeyaculación o biopsia testicular (5).

Hombres

Postpúber

Biopsia testicular

Criopreservación de espermios

Muestra de semen por 
masturbación 

No es posible 
masturbación

Muestra contiene 
espermios 

Muestra no 
contiene espermios Vibroestimulacíon, 

Electroeyaculación 
o Biopsia testicular

Experimental

Prepúber

Figura 1.
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Muestras muy escasas o de mala calidad no son impedimento, ya 

que actualmente se puede lograr embarazo usando técnicas de 

reproducción asistida como iCSi (Intra Citoplasmatic Sperm Injection), 

en que se microinyecta un espermio dentro del ovocito. Si se cuenta 

con abundantes espermios de buena calidad, se puede intentar 

con técnicas menos complejas como inseminación intrauterina (IIu).

Estudios a largo plazo en pacientes tratados por cáncer muestran 

buenos resultados, con tasas de embarazo clínico de 12% para IIu 

y 32% para ICSI(6). En nuestro país la criopreservación de esper-

mios está contemplada dentro de las garantías explícitas en salud 

(gES) para personas de 15 años o más con cáncer de testículo. 

Procedimientos experimentales

El inicio de la producción espermática ocurre con la pubertad, por 

lo tanto en niños prepúberes no existe la opción de criopreservar 

espermios. Hasta el momento sólo existen protocolos experimen-

tales para este grupo de pacientes, consistentes en criopreser-

var células germinales del testículo obtenidas mediante biopsia, 

las que luego son reintroducidas a los conductos seminíferos 

con el propósito de reanudar la espermatogénesis. Otra línea de 

investigación en animales es lograr espermatogénesis in vitro a 

partir de células germinales obtenidas del testículo.

Hay que tener en consideración que el hecho de realizar una 

biopsia en un testículo pequeño también puede disminuir la 

fertilidad. Por lo anterior, este tratamiento experimental sólo 

debería ofrecerse cuando hay un riesgo alto de esterilidad 

(>80%) y dentro de un protocolo de investigación, ya que has-

ta el momento dichos estudios sólo se han desarrollado en 

modelos animales (7).

Preservación de la fertilidad en la mujer
- Criopreservación de ovocitos maduros 
y criopreservación de embriones
Actualmente ambas técnicas están ampliamente estandariza-

das y se consideran seguras y eficientes, obteniendo tasas de 

embarazo comparables a las conseguidas sin congelación(8).  

La tasa de embarazo clínico por ovocito descongelado es de 

un 4.5-12% (9).

Mujeres

Postpúber

más de 10-12 días 

Criopreservación de ovocitos maduros
o de embriones 

Tiempo disponible para iniciar 
tratamiento del cáncer Experimental

Criopreservación 
de tejido ovárico

 
Aspiración folículos 

antrales 

Maduración in vitro 
de ovocitos

Menos 
de 10-12 

días

Prepúber

Figura 2.
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Para obtener ovocitos maduros se requiere estimular por 10-12 

días a la paciente usando gonadotrofinas inyectables hasta que 

los folículos alcancen el tamaño de madurez (> 18mm). Luego, 

mediante aspiración folicular transvaginal, se obtienen los ovo-

citos que serán criopreservados. Según preferencia personal, 

especialmente si la paciente tiene pareja, los ovocitos pueden 

ser fertilizados en ese momento y así criopreservar los embrio-

nes resultantes. La técnica de vitrificación es la que ha dado 

mejores resultados, por lo que se prefiere a la de congelación 

lenta (10). Posteriormente, cuando se desee un embarazo, se 

realiza una fertilización asistida y transferencia embrionaria.

En la actualidad no es necesario esperar a que la paciente esté 

en los primeros días del ciclo menstrual para iniciar la esti-

mulación. Se puede estimular en forma urgente comenzando 

cualquier día del ciclo. Esto no afecta la cantidad ni calidad de 

los ovocitos y logra un menor retraso en el inicio de la terapia 

oncológica  (11-12).

Otra variación del esquema de hiperestimulación es el usado 

en pacientes con cánceres hormonodependientes. En estos 

casos, para evitar niveles suprafisiológicos de estradiol plas-

mático, se agregan drogas  inhibidoras de aromatasa como el 

letrozol, las que permiten disminuir los niveles plasmáticos de 

estradiol sin afectar la respuesta ovárica, ni aumentar el riesgo 

de recurrencia del cáncer (13-14).

- Procedimientos experimentales
Existen dos opciones que aún se consideran experimentales 

para pacientes prepúberes, las que también se han usado en 

mujeres adultas cuando la enfermedad de base no permite 

disponer del tiempo suficiente para realizar la hiperestimulación 

ovárica (10-12 días). 

1) Criopreservación y trasplante de corteza ovárica

Mediante ooforectomía unilateral o biopsia ovárica se ob-

tiene corteza ovárica que luego se secciona en fragmentos 

delgados que son criopreservados. Cuando la paciente está 

libre de enfermedad, dichos fragmentos se descongelan y 

trasplantan idealmente al ovario o, de no ser posible lo an-

terior, a la pelvis. Previo al trasplante hay que descartar la 

presencia de células malignas en el tejido a injertar, mediante 

técnicas de inmunohistoquímica o PCR (15). una revisión del 

año 2013 reporta 24 recién nacidos luego de 60 casos de 

retrasplante ortotópico realizados en tres centros de distintos 

países (16). Recientemente fueron reportados los resultados de 

una cohorte de 41 mujeres sometidas a trasplante de tejido 

ovárico, destacando que el 31% de las pacientes con deseo 

de embarazo logró tener un recién nacido vivo (17).

2) Maduración in vitro de ovocitos

Los ovocitos inmaduros se obtienen aspirando folículos an-

trales (2-5mm) en ciclos naturales o mínimamente estimula-

dos. También se pueden obtener de la corteza ovárica luego 

de una biopsia. Los resultados clínicos obtenidos hasta el 

momento son inferiores que con técnicas convencionales  (18). 

- Estratégias complementarias
Supresión ovárica con uso de análogos de GnRH

Algunos estudios muestran disminución en las tasas de falla 

ovárica, pero ninguno tiene impacto en las tasas de emba-

razo, por lo que su uso para preservar la fertilidad es contro-

versial y no debería usarse como única estrategia (19-20).

Transposición ovárica

El objetivo es distanciar los ovarios del campo de radiación, 

fijándolos en forma quirúrgica. Mediante esta técnica se logra 

preservar la función ovárica en cerca del 80% de los casos. 

Se puede complementar con biopsia ovárica durante el mis-

mo acto quirúrgico para criopreservación de tejido ovárico (21).

Conclusión
Si bien ante un diagnóstico oncológico el principal objetivo es 

disminuir la mortalidad, también se debe considerar que los 

pacientes tengan una buena calidad de vida. El riesgo de pér-

dida de fertilidad y las posibles opciones de preservarla deben 

discutirse previo a iniciar un tratamiento oncológico. Si un pa-
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ciente está en condiciones de preservar su fertilidad, el apoyo 

por parte de un equipo de medicina reproductiva debe estar 

disponible en forma expedita, para no poner en riesgo el trata-

miento oncológico. La consolidación de nuevas técnicas que hoy 

son experimentales debiera significar un importante beneficio 

en el futuro, especialmente para que los pacientes oncológicos 

prepúberes tengan la posibilidad de tener hijos cuando estén 

libres de enfermedad.
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En la última década, hemos observado cómo han aumentado 

drásticamente los casos de cánceres de piel en el mundo y 

en especial en nuestro país. Las cifras publicadas por el Mi-

nisterio de Salud, describen que el año 2012 se registraron 

3969 egresos hospitalarios por melanoma. La tendencia en 

la población general por protegerse menos de las radiaciones 

ultravioleta (ruV), sumado al debilitamiento de la capa de 

ozono, constituyen la mezcla perfecta para el desarrollo de 

estas enfermedades.

La palabra melanoma deriva del griego, que significa tumor 

pigmentado (mélas  “negro” + oma “tumor”). Es considerado el 

tumor de la piel más letal, pero no solamente lo encontramos 

en la epidermis. Deriva de los melanocitos, células ubicadas en 

la piel provenientes en la anatomía del desarrollo de la crestas 

neurales. Estas células neoplásicas no solamente las encontra-

mos en el tegumento, sino que también en otras áreas como 

mucosas, meninges y bulbo ocular (retina e iris).

Estimaciones de la Agencia internacional para la investigación 

del Cáncer de la Organización Mundial de la Salud, describen que 

el melanoma cutáneo tendría una incidencia mundial de 3 casos 

por 100000 habitantes (tasa ajustada por edad), pero en países con 

mayor exposición a las RuV como Australia y Nueva Zelanda esta 

tasa aumentaría a 10 casos por 100000 habitantes. Las estadísti-

cas en nuestro país son bastante inexactas, por lo que se podría 

plantear que este aumento de número de casos también se vería 

en nuestra población, dado los factores de riesgos involucrados.

Historia del melanoma
Existe controversia en lo referente a la primera descripción. 

Aparentemente los primeros indicios están en algunos es-

critos de Hipócrates en el siglo V a.C. y posteriormente en 

otros del médico griego Rufo de éfeso. La primera eviden-

cia física de melanoma, está en los esqueletos de algunas 

momias precolombinas incaicas del Perú, examinadas en la 

década del 60, en donde se encontraron evidencias de tu-
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mores melánicos en la piel asociados a metástasis difusas 

óseas de las mismas características. Entre 1650 y 1760 la 

literatura médica europea hizo numerosas referencias sobre 

“tumores negros fatales con metástasis y fluidos negros en 

el cuerpo”. Al cirujano escocés John Hunter, se le atribuye la 

primera descripción de una resección quirúrgica de un mela-

noma de mandíbula en un hombre de 35 años, realizada en 

1787. Esta pieza fue conservada en el museo Hunteriano y 

recién en 1968 fue examinada bajo el microscopio y confirmó 

la presencia de un melanoma metastásico. En 1804, el francés 

rene Laennec (inventor del estetoscopio), fue el primero en 

describir al melanoma como una enfermedad, diferencián-

dola de los depósitos de carbón típicamente ubicados en los 

pulmones de los pacientes antracósicos, a la cual denominó 

como melanosis en virtud de su color negro. En 1820, el Dr. 

William Norris describe una evolución de un tumor melánico, 

en relación a un nevus melánocito preexistente de la pared 

abdominal de un paciente de 59 años, lo que denomina una 

“enfermedad fungoide”. 

Posteriormente, en 1857 el mismo Dr. Norris hace una serie 

de descripciones bien detalladas de la enfermedad, e incluso 

describe la posibilidad de que sea hereditario. No fue hasta 

1838, que Sir robert Carswell acuñó el término de melano-

ma en detallados escritos que describían la patología de esta 

enfermedad. En 1840, el cirujano inglés Samuel Cooper ya 

reconocía que la única posibilidad de tratar esta afección era 

la resección precoz de las lesiones. A finales del siglo xix, Her-

bert Snow comentaba que además de la resección quirúrgica 

de las lesiones, era necesaria la extirpación de los linfonodos 

regionales para detener la progresión de esta (linfadenectomia 

profiláctica). Los trabajos del Dr. William Handley publicados en 

The Lancet en 1907, sugerían la necesidad de resecar los tumo-

res con márgenes de tejido sano de al menos 5 cm. hasta la 

fascia profunda, en continuidad con los linfonodos regionales, 

técnica que se mantuvo como estándar por al menos 50 años. 

De la mano del desarrollo de esta cirugía y la acumulación de 

varios casos de melanoma, en 1966 Wallace Clark estandarizó 

una escala de pronóstico basado en el nivel de invasión de 

las células neoplásicas en la piel. Paralelamente, Alexander 

Breslow también creó otra escala pronóstica, detallando que 

más que el nivel de invasión, era más importante el grosor 

(medición) de la infiltración a nivel microscópico. Estos trabajos 

pioneros de Clark y Breslow, son la base de la etapificación 

de los melanomas del American Joint Committee on Cancer 

(AJCC) en estos días. 

En las últimas décadas, se ha visto que no son necesarias las 

grandes resecciones propuestas con Handley en melanomas 

de poca invasión y se ha acotado la indicación de linfadenecto-

mías regionales asociadas. En este sentido, uno de los grandes 

avances fue propuesto por el Dr. Donald Morton, quien desa-

rrolló con éxito la técnica de linfonodo centinela para estos 

enfermos, disminuyendo drásticamente la morbilidad de los 

procedimientos quirúrgicos en pacientes con melanomas de 

estadios tempranos. El actual manejo recomendado por la AJCC 

del melanoma en etapas iniciales es principalmente quirúrgico, 

con tasas de sobrevida a 20 años en estadios I y II de 90% y 

80%, respectivamente.

 

Hoy en día, los análisis descritos por Clark y Breslow al micros-

copio, se han ido integrando con la información de las alte-

raciones genéticas involucradas en esta enfermedad, dando 

un nuevo vuelco en el manejo de esta entidad. En 1956 los 

estudios del matemático australiano Henry Lancaster ratifica-

ron las sospechas de investigadores anteriores, de que entre 

los factores de riesgo importantes en el desarrollo de esta 

enfermedad estaban la exposición a áreas de alto índice de 

RuV y poseer piel caucasoide. Posteriormente se comenzaron 

a identificar las mutaciones responsables de los melanomas 

familiares, en donde el 40% de los melanomas hereditarios 

son causados por la mutación del gen CDKN2A. En la década 

de los 80 se iniciaron los análisis de secuenciación genética 

de pacientes con melanoma e identificaron que aproximada-

mente el 80% de estas lesiones de piel contenían la muta-

ción NRAS o BRAF, no así los melanomas mucosos los cuales 

principalmente están asociados con la mutación de receptor 

tirosin kinasa c-KIT.
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Evolución del tratamiento no quirúrgico
Hacia finales del siglo xix, el tratamiento del melanoma avan-

zado era considerado en general paliativo y muy poco efectivo. 

recién en 1968, la revisión de 650 casos de inyección intrarterial 

de metfalán en pacientes con melanoma diseminado,  demos-

tró ser el tratamiento más efectivo hasta ese momento para 

estos casos, pero con elevados efectos secundarios tóxicos. 

En 1975 la Food and Drug Administration (FDA) aprobó el uso 

de la Dacarbazina para pacientes con melanoma metastásico, 

observándose respuestas parciales y aumento de la sobrevida 

global en estos pacientes. Durante muchos años se probaron 

muchas otras terapias oncológicas, pero que no fueron mejores 

que los resultados con la Dacarbazina. 

La llegada de los agentes inmunomodulares cambió un poco 

este panorama y a finales de los 90, la FDA aprobó el uso de 

la Interleukina 2 e Interferon en altas dosis, beneficiando a 

un subgrupo pequeño de pacientes. Los posteriores estudios 

con el ipilimumab (anticuerpo anti-CTLA-4 que provoca una 

estimulación de la función de los linfocitos T) han abierto un 

gran espectro de posibilidades en el manejo del melanoma, 

especialmente metastásico, con aumentos en la sobrevida ver-

daderamente impresionantes. Paralelamente se desarrollaron 

las terapias moleculares contra las mutaciones ya conocidas 

en el melanoma, en donde destaca la aprobación el 2011 por 

la FDA, del vemurafenib (inhibidor especifico de la mutación 

BRAFV600E identificada en los melanomas) que demostró ser 

mucho más efectivo que la Dacarbazina en pacientes que po-

seían esta mutación.

El gran desafío de hoy en día en el manejo de esta enfermedad 

avanzada, es que presenta gran heterogenicidad genética (un 

mismo tumor presenta varias clonalidades con mutaciones dife-

rentes), por lo que los mecanismos de resistencia que adoptan 

las células neoplásicas son en ocasiones muy variados, impi-

diendo la eficacia a largo plazo de las terapias target actuales.

Experiencia en Clínica Alemana
Nuestra institución no ha estado ajena a los cambios de las 

terapias en el manejo del melanoma. Anualmente los registros 

de la clínica muestran que atendemos entre 60 a 70 pacien-

tes con este diagnóstico. La base del tratamiento actual es 

la cirugía, especialmente en los estadios tempranos. A estos 

pacientes se les realiza una etapificación rigurosa, en donde 

la llegada del PET-CT, en el año 2011, ha sido de gran ayuda ya 

que ha demostrado ser muy útil a nivel internacional para la 

búsqueda de metástasis a distancia. Para la evaluación de los 

linfonodos regionales, la primera apreciación es con el exa-

men físico y en pacientes clínicamente sin afectación de ellos. 

Las recomendaciones actuales sugieren el uso de la técnica de 

linfonodo centinela, popularizada por Morton en la década de 

los 80. Este procedimiento consiste en buscar el primer grupo 

de linfonodos que drenan la zona de la piel donde se ubica el 

tumor a través de la inyección de un radiofármaco en paralelo 

a la inyección de un colorante vital, ambos capaces de migrar 

por los vasos linfáticos y concentrarse en la primera barrera de 

linfonodos, haciendo más fácil su identificación en pabellón y 

así poder extraerlos para estudio microscópico. El análisis pos-

terior en biopsia diferida de estos órganos, permite identificar 

con más detalle la presencia o ausencia de metástasis, factor 

independiente de gran importancia en el pronóstico de esta 

Imagen 1. imagen 
de melanoma facial 

localmente avanzado 
en región parotídea 

derecha. Nótese 
la presencia de 

lesiones pequeñas 
alrededor del tumor 

central denominadas 
satelitosis.
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enfermedad. Esta técnica, se realiza en los pacientes de Clínica 

Alemana según las recomendaciones de la AJCC.

El uso de fármacos para el tratamiento del melanoma, también 

ha tenido una evolución en nuestros pacientes, con el uso desde 

un comienzo de la Dacarbizana, pasando luego a la utilización 

del interferon especialmente en pacientes en estadios iii. En 

el caso de pacientes con enfermedad etapa iV, está hoy en día 

disponible la posibilidad de hacer quimioterapia con vemura-

fenib, solo en los casos en que con las técnicas de anatomía 

patológica se demuestra la presencia del receptor BRAF mutado 

(BRAFV600E). En caso contrario, se recomienda el uso de  ipi-

limumab. Estas dos últimas drogas han producido importantes 

respuestas en las metástasis a distancia que antes no podíamos 

tratar de manera efectiva. Recientemente se han presentado 

nuevos estudios clínicos que también modulan la respuesta 

inmune con Pembrolizumab y Nivolumab.

El tratamiento del melanoma ha evolucionado en forma impor-

tante en este último siglo. A principios del siglo xix, el alemán 

Paul Ehlich ya planteaba que el sistema inmune podía controlar 

el avance del cáncer.  Además acuñó la idea de que una “bala 

mágica” o compuesto químico, se podría desarrollar para solo 

atacar a las células enfermas y no dañar los tejidos sanos. Sus 

ideas se aplicaron correctamente en esa época para el trata-

miento de la sífilis, pero tuvieron que pasar casi 100 años para 

ver frutos de sus teorías en el tratamiento del cáncer. Esta 

secuencia de investigaciones frustradas es muy similar a lo que 

le ocurrió a Thomas A. Edison, quien inventó 2000 formas de 

no hacer una ampolleta pero una sola efectiva que si funcionó. 

Aún hay muchos problemas que resolver en el manejo del me-

lanoma, en especial el aspecto de la resistencia a los fármacos 

nuevos, dado la heterogenicidad genética que las células neo-

plásicas presentan. Pero eso no ha detenido a los investigadores 

que siguen buscando respuestas a sus preguntas, habiendo 

grandes esperanzas en la comunidad científica de que en los 

próximos años veremos grandes avances en esta materia. 
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Difícil es transmitir en un texto, monografía o similar, la cantidad 

de cambios que día a día se generan en todas las áreas relacio-

nadas  al cáncer. Ha tomado muchos años y un arduo esfuerzo 

de toda la comunidad biomédica mundial el poder generar el 

conocimiento, intervenciones y drogas antineoplásicas  que 

actualmente tenemos en oncología.

El objetivo de este manuscrito ha sido resumir parte de este co-

nocimiento clínico en cáncer, de una manera simple y didáctica. 

Más importante aún es que la transmisión de este conocimiento 

en los diferentes capítulos fue realizado por el conjunto de 

profesionales médicos  y no médicos que diariamente tienen 

contacto con el foco principal de nuestro interés: el paciente 

oncológico. Es imprescindible, en esta era de expertices y sub-

especializaciones, que  entendamos que todo tiene sentido en 

la medida en que finalmente se traduzca en la mejor sobrevida 

y calidad de vida de nuestros pacientes.

En los próximos años, el número de tecnologías e interven-

ciones en oncología aumentarán y se harán más complejas,  

así también probablemente lo harán los costos de las nuevas 

terapias. Es nuestro anhelo que, como Oncología Clínica Alema-

na de Santiago, seamos capaces de estar a la altura de estos 

cambios, liderar en Chile y Sudamérica, y ser un ejemplo de 

cómo enfrentar el cáncer desde una perspectiva humana y de 

excelencia académica.

Epílogo
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