


Cancer: algunas ideas basicas
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1A Podemos decirlo friamente? En los paises desarrollados, una de cada cuatro muertes
es causada por cancer. Se trata de la segunda causa de muerte, después de las
enfermedades cardiovasculares. A menudo, el cancer es percibido como una plaga de
nuestro tiempo, de nombre fatidico e impronunciable. Pero la ecuacion “céncer = muer-
te” es incorrecta.

Es cierto que cada vez muere mas gente por esta causa. Sin embargo, los tratamien-
tos mejoran dia a dia, y ya se puede curar casi el 50 % de los casos. Pero, a pesar de los
avances médicos, las muertes por cancer aumentan porque esta patologia es ahora mas
frecuente que en épocas pasadas. Dado que éste es un tema actual y cercano a todos
nosotros, es conveniente que comprendamos mejor el origen y las causas del cancer,
empezando por lo mas basico.

.Queé es el cancer?

En realidad, cuando decimos “el cancer” no estamos refiriéndonos a una enferme-
dad tnica, sino a un conjunto de enfermedades relacionadas. Existen decenas de tipos
de cancer, seglin el tejido u 6rgano de nuestro cuerpo que se vea afectado en primer
lugar, y cada tipo requiere un tratamiento especifico. No obstante, siempre existe algo
en comiin: la enfermedad se origina cuando una de nuestras células comienza a divi-
dirse de forma incontrolada. Tras una serie de divisiones sucesivas, se forma una masa
de células hijas que constituye un fumor.

Pero esta multiplicacion indisciplinada no es suficiente para producir un cancer. Los
tumores pueden ser benignos o malignos. Un tumor benigno consiste en una acumula-
cion de células que permanecen agrupadas en el sitio donde se hallan normalmente;
puede causarnos molestias, pero generalmente es extirpable mediante cirugia y no pone
en peligro nuestra vida. Sin embargo, las células de un tumor maligno (o cdncer) tienen
la capacidad de escaparse a través de los vasos sanguineos o linfaticos para invadir otros

31



lugares de nuestro cuerpo, formando tumores secundarios o metdstasis. Cuando las
metastasis afectan a 6rganos vitales impiden el funcionamiento normal de éstos, lo cual
puede conducir finalmente a la muerte del individuo.

Células independientes y células sociables

En la naturaleza, una célula individual puede constituir por s{ misma un ser vivo
independiente; pensemos, por ejemplo, en bacterias y protozoos. En estos casos (seres
unicelulares) cada célula compite con las demas y, siempre que encuentra circunstan-
cias apropiadas, se divide dando lugar a células hijas. Nosotros, en cambio, somos seres
pluricelulares, compuestos por multitud de células asociadas y que colaboran forman-
do organos y tejidos diferentes.

En general, todas nuestras células poseen la misma informacion genética, codifica-
da en el ADN. Por ello, tedricamente, todas ellas podrian comportarse de idéntica
forma. En realidad, cada célula desempena solo ciertas funciones especializadas y ade-
cuadas al tejido del que forma parte. Esto es asi gracias a complejos sistemas de comu-
nicaciones intercelulares que logran que cada célula realice su trabajo especifico y que
se divida sdlo cuando sea necesario para el bien del organismo en su conjunto. El can-
cer se origina precisamente cuando una de nuestras células sufre una mutacion (un dafo
en su ADN) que la estimula a dividirse mas a menudo que las compafieras de su entor-
no. La mutacion inicial es heredada por las células hijas, que siguen multiplicindose en
exceso y desobedeciendo los mensajes de control que coordinan la sociedad celular de
nuestro cuerpo.

El cancer no es patrimonio exclusivo de nuestra especie. Se trata de una patologia
asociada a los seres pluricelulares, sean éstos animales vertebrados o invertebrados, o
incluso plantas (aunque en cada uno de ellos presenta caracteristicas especificas).

Los genes del cancer

Aunque las mutaciones (o “averias genéticas”) ocurren frecuentemente, las células
disponen de mecanismos de reparacion que suelen evitar problemas. Pero estos meca-
nismos no son perfectos, y algunas mutaciones quedan sin reparar. El efecto de una
mutacion varfa enormemente seglin la region del ADN que resulte dafada. Algunas
mutaciones apenas provocan cambios detectables en la célula. En el otro extremo, cuan-
do los dafos son graves existe una @ltima opcidn, dréstica pero necesaria para el bien
del organismo: el suicidio. Se desencadena entonces un proceso denominado apoptosis
que conduce a la muerte celular de forma controlada. La célula se sacrifica para evitar
un mal mayor, esto es, la posibilidad de iniciar un tumor y poner en peligro al organis-
mo completo. La apoptosis también puede ser inducida por otras células: nuestro siste-
ma de defensa (sistema inmune), tras detectar una célula andmala, puede enviarle cier-
tas sefiales especificas que la obligan a suicidarse.

Unicamente aquellas mutaciones que dafien determinadas regiones del ADN son
capaces de provocar en la célula los cambios necesarios para que ésta llegue a formar
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un tumor. Dichas regiones del ADN contienen genes implicados directa o indirecta-
mente en el origen del cancer. Algunos de estos “genes del cancer” participan en la sin-
tesis y reparacion del ADN, o en otros procesos necesarios para que la division celular
se produzca correctamente. La averia de cualquiera de estos genes provoca la aparicion
de nuevas anomalias en el ADN. Estos dafos a su vez pueden afectar a otros genes del
cancer, generando una auténtica cascada de mutaciones. Entonces, cada division celu-
lar se convierte en un riesgo potencial de agravamiento de las lesiones en el material
genético.

Pero las mutaciones verdaderamente culpables de iniciar el camino hacia el cancer
son las que afectan a un segundo grupo de genes, aquellos que directamente inducen o
bloquean la division celular: los oncogenes (inductores) y los genes supresores de tumo-
res (bloqueadores). Sus actividades estan estrechamente coordinadas, y el balance
resultante determina que una célula se divida o no. Aquellas mutaciones que resultan en
exceso de actividad oncogénica o en defecto de actividad supresora haran que la célula
se divida. También son importantes los genes que participan en el suicidio celular
(apoptosis) y otros genes necesarios para reaccionar adecuadamente a las sefiales induc-
toras de apoptosis. Si se dafia alguno de ellos, la célula mutante no se autodestruira aun-
que tenga graves lesiones en su ADN.

La evolucion entra en accion

Hace falta cierto tiempo para que las células tumorales acumulen mutaciones en los
genes adecuados y adquieran asi las capacidades tipicas de las células cancerosas.
Normalmente se trata de un largo proceso que suele tardar afos e incluso décadas, y en
el que podemos reconocer un genuino fendmeno de evolucidon biologica a pequena
escala. Todo empieza cuando alguna mutacion consigue que una célula normal se divi-
da més a menudo que sus vecinas. Entre sus células hijas, las cuales han heredado la
mutacion inicial, algunas pueden sufrir mutaciones adicionales que les confieren nue-
vas propiedades. Este proceso se repite en cada division sucesiva, resultando en un con-
junto de células que ya no son genéticamente idénticas y que comienzan a competir
entre ellas, pues en la zona del tumor ya escasean el oxigeno, el espacio y los nutrien-
tes. Asi tenemos listo el escenario para que se produzca, inevitablemente, un proceso de
evolucion darwiniana. Con el paso del tiempo, se van seleccionando (se hacen maés
abundantes) aquellas células que acumulan precisamente las mutaciones que les permi-
ten sobrevivir y continuar dividiéndose mas deprisa que sus compaferas. Las células
mutantes ya no hacen caso a las sefiales de control, han dejado de colaborar en la socie-
dad celular. En cierto sentido, podriamos decir que se han independizado y son ahora
seres unicelulares, parasitos, casi pertenecientes a una especie bioldgica diferente.

En alglin momento, ciertas células del tumor consiguen inducir la formacion de
nuevos vasos sanguineos (proceso conocido como angiogénesis) los cuales aportan oxi-
geno y nutrientes y retiran desechos metabolicos; esto permite al tumor continuar su
expansion. Méas adelante, aparecen células que son capaces ya de huir de ese lugar con-
gestionado, entrando en la circulacion sanguinea o linfatica. La inmensa mayoria de
esas células escapistas probablemente mueren por el camino, o bien llegan a nuevos
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lugares de nuestro cuerpo donde son incapaces de seguir dividiéndose; entonces pueden
entrar en un estado de letargo, o morir. No obstante, una pequefiisima proporcion de las
células fugitivas aterriza en 6rganos o tejidos favorables y consigue colonizarlos, con-
tinuar dividiéndose y formar asf las peligrosas metastasis.

Pero... ;a quién echamos la culpa?

A diferencia de algunas otras enfermedades, no suele ser facil encontrar una causa
concreta responsable de la aparicidon de un cancer en una determinada persona. Existen
miltiples factores que pueden intervenir aumentando la probabilidad de sufrir mutacio-
nes y/o facilitando la progresion posterior del proceso tumoral. Podemos agrupar dichos
factores en dos clases: factores genéticos y factores ambientales.

No existen en todo el planeta dos personas genéticamente iguales, con la excepcion
de los gemelos idénticos (auténticos clones humanos). Esta variabilidad genética inclu-
ye a los genes del cancer: algunas personas han heredado, desgraciadamente, una ver-
sion defectuosa de alguno de dichos genes y tienen as{ una elevada probabilidad de
padecer un cierto tipo de cancer. La herencia genética podria ser principal responsable
de un porcentaje pequeno de los casos, menor del 15 %. En la mayor parte de los can-
ceres, suele culparse fundamentalmente a factores ambientales, entendidos en un senti-
do amplio: radiaciones (incluyendo la luz solar), agentes quimicos nocivos, algunos
tipos de infecciones (causadas por el virus del papiloma, por el de la hepatitis B, etc.)
y, finalmente, nuestro modo de vida (tabaco, alcohol, dieta desequilibrada, ausencia de
ejercicio fisico, etc.).

Pero en la mayoria de los casos, el cancer es seguramente causado por una combi-
nacion desafortunada de cierta predisposicion genética sumada a la exposicion repetida
a factores ambientales pro-carcinogénicos. El uso de la expresion “combinacion desa-
fortunada” no es gratuito, y nos sirve para afadir aqui un elemento importante en la apa-
ricion de un céancer: el azar. Dado que las mutaciones iniciales se producen (general-
mente) con igual probabilidad en cualquier punto del ADN, es necesaria cierta dosis de
mala suerte para que las lesiones se produzcan precisamente en genes criticos para el
origen del cancer. Y al igual que sucede en cualquier juego de azar, cuantas mas veces
juguemos mas posibilidades tendremos de que salga nuestro namero. Por ello, el tiem-
po se convierte también en otro elemento fundamental. Por un lado, cuanto mayor es el
tiempo de exposicion a factores ambientales pro-carcinogénicos mas oportunidades hay
para que las mutaciones “acierten” en los genes criticos. Pero, ademads, cuantos mas
ahos vivamos mayor sera la probabilidad de que padezcamos un cancer, pues asi con-
cedemos mas tiempo a las células mutantes para que evolucionen y adquieran las pro-
piedades cancerosas.

Una enfermedad en aumento

Llegados a este punto, ya vislumbramos la respuesta a “; por qué se dan en nuestros
dias mas casos de cancer que en épocas anteriores?”. Por un lado, ha cambiado el
ambiente que nos rodea (casas, lugares de trabajo), nuestra dieta y nuestro modo de vida
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en general (sedentarismo, etc.). Sin embargo, genética y fisioldgicamente seguimos
siendo cavernicolas de la Edad de Piedra. Este desajuste entre nuestra biologia (adap-
tada a un modo de vida anterior) y nuestro ambiente actual (entendido en sentido
amplio) parece ser la principal causa de la mayor frecuencia de casos de céncer y de
otras enfermedades como las cardiovasculares, diabetes, etc. Por otro lado, el aumento
de la longevidad (vivimos mas tiempo) favorece la aparicion de cualquier tipo de enfer-
medad que, como el cancer, requiere afios para manifestarse.

La curacion del cancer

Quiza nunca lleguemos a encontrar un Gnico remedio, valido para todos los tipos de
cancer. Al contrario, la tendencia actual es hacia el tratamiento individualizado, adapta-
do a cada persona seglin sus caracteristicas genéticas y fisioldgicas. Aunque todo indica
que serd una larga lucha, seguramente los grandes avances que ya se estan produciendo
en el campo de la biologia (incluyendo el desciframiento del genoma humano) nos con-
duciran a mejores tratamientos contra el cancer. Pero no podemos depender inicamente
de los progresos cientificos y médicos, necesitamos cambiar nuestra actitud respecto al
cancer. Aceptemos que en el desarrollo de esta enfermedad existe una cierta componen-
te de azar que no controlamos. Pero también debemos ser conscientes de que nuestro
modo de vida determina en gran parte nuestra salud. Nuestra actitud personal es esencial
tanto para prevenir la enfermedad como para enfrentarnos a ella, llegado el caso.
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