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INTRODUCCION



ANATOMOFISIOLOGIA PULMONAR

S=gin GEHR, BACHOFEN vy WEIBEL (1), el pulmdén ez la
porecldn noble del aparato respiratorio N4 esta
aapacificamente adaptado para efectuar gu funeidn principal,
el intercambio de O y CO . 8Su tejide estdA obligado a
disponerse de forma qge aprgxime al mAximo la sangre y el
aire, pero manteniéndolos geparados por medio de una
membrana muy delgada cuya superficie alcanza, =segun los
dltimos estudios, unos 160 m2. El disefio de su estructura le

permite =oportar notables variaciones de presidn y superar

las constantes agresiones procedentes del medio ambiente.

La degcripcidn gue Ee realiza a continuacidn eg un breve
resumen de losg datos mds =sobresalientes ofrecidos por el
trabajo de WEIBEL y GIL (2), en =sug investigacionez de la

anatomia pulmonar.

Viag a¢reas y sus ramificaciones.

Lag viae adreas se dividen egistematicamente wunas 23
veces desde la trdguea hasta los sacose alveolares. Reciben
la denominacidn especifica de bronquiolos, gque van desgde la
cuarta divisidn (generacidn) hasta la decimosexta, donde
termina la zona de conduccidn y comienza la de transicidn
hacia la zona respiratoria o de intercambio.

La =ona +traneicional eetd4d formada por los bronguioclos
regpiratorios de primer, segundo y tercer orden
(genaraciones 17 a 19), cuya pared posee evaginaciones
saculares epitelizadas con células escamosas (tipo 1) vy

muestra sgdalo esEcasos cilios en s2u eplitelio
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geudoestratificado. Normalmente, en los bronquiolos
respiratorios hay mas células de Clard que en la zona
conductora, y no se observa ninguna célula califorme. En la
generacidn 20 comienza la zona propiamente respiratoria de
loe conductos alveolares (generaciocnes 20, 21 y 22), con
abundantes alveolos en su pared y que acaban en fondos de

gacog alveolares (generacion 23), (2).

El tipo de divieidn bronquial es la dicotomia irregular:
lag dos ramas hijas difieren en didmetro y longitud. Sin
embargo la disminucién del didmetro en cada divisién sigue
leyee estrictas. Con cada generacidn el diametro se reduce
seguin el cubo de 2, gque es el nimero de ramas hijas. El
disefioc resgulta dptimo para el flujo. Al acabar éste
{generacidén 16) y comenzar el predominio del transporte por
difueidn (generacidén 17 a 23) puede obgervarsEe gque el
didmetro de lag ramas resultantes ya no &sigue 1la ley
anterior y apenag se reduce con cada generacidén. El cambio
esetd relacionado con el hecho de gque la difusidn se favorece
tanto mas cuanto mayor sea la superficie (interfase) entre
el aire procedente de la traquea y el de los alveolos. Al no
cambiar el didmetro, el Area practicamente se dobla con cada

divigidn desde la generacidédn 16, (2).

En la pared de bronquios y bronquiolos puede observarse
haces de fibras musculares lisas. También se insinuan hacia

la pared de los conductos alveolares, dispuestas en los

anillos de entrada alveolares. Las fibras nerviosas
parasimpdaticas derivadas del wvago vy las simpAticas
procedentes de los ganglios cervicales vy toracicos

guperiores forman plexos en los hilios, para seguir después
junto a los bronquios mayores y los vasos hasta penetrar en

loe 4dcinos. Algunas fibras inervan la pleura. Ademas, el



misculo lisgo de bronquios y vasos recibe influencias de
fibras motoras ¥y también terminaciones sengltivas

relacionadase con diversos reflejos.(2)

Lag ramas vasculares se dividen paralelamente a la de
los bronguios, en estrecha asociacidn mantenida hasta
alcanzar los bronquiolos respiratorios. Por contra las venas
pulmonares siguen su curso independiente del Arbol brongquial
y diecurren a medio camino entre dos conjuntos de bronguio-
arteria. Al 1llegar al hilio las venas se retinen en, al
menos, dos venas principales para cada lado, que ge dirigen
a la pared posterior de la auricula izguierda. El diametro
de cada rama de arteria pulmonar es parecido al del bronquio
acompafiante. Pero a partir de las generaciones 10 a 16 las
arteriag se dividen con mayor frecuencia, hasta unas 28
veces, a diferencia de las 23 en que lo hacen las vias
agéreas. Por consiguiente, no requieren otro tipo de
divisién. (3).

La pared de las arterias pulmonares mayores, sometidas
al flujo pulsatil del ventriculo, es de tipo eldstico como
la de la aorta. El tono de sur fibras musculares regula =su
modulo de elasticidad. Las arterias con didmetro menor de 1
mm son ya de tipo muscular. Sus fibras dispuestas en anillo
o manguito pueden modificar la seccidn vascular y regular el
flujo. A diferencia de las claramente definidas arteriolas
de 1la circulacién sistémica, en la que constituyen el
segmento de mayor resistencia, 1las arteriolas pulmonaress
son diffciles de identificar. La ausencia puede estar

relacionada con el bajo nivel de resistencia qgque la



circulacién pulmonar ofrece al paso de la sangre. La
hipertensién arteriolar pulmonar "reactiva" suele
pregentaree tardifiamente y =sélo en presencia de patologia
importante. Las venas pulmonares son, &in embargo, similares
a lag sistémicase de la mitad superior del cuerpo. Su pared
esg rica en tejido conjuntivo elastico y haces irregulares de

misculo ligo.(3).

El aporte nutritive proporcionado por las arterias
pulmonares y el 02 del aire inspirado es suficiente para las
necesidades del parénquima pulmonar, bronquiolos y pegqueifios
vasos. Los bronquiolos de pared mAs gruesa, con glandulas y
cartilago, requieren arterias sgsistémicas propias. Estas
arterias bronquiales provienen de ramas anterlores de 1la
aorta y de las intercogtales superiores. Algunas de ellas se
anastomnosan con ramas periféricas de la arteria pulmonar.
Aungue esu importancia ge ha exagerado, las anastomosis
podrian desempefnar un papel destacado en las bronguiectasias
y tumores. También pueden agrandarse vy proporcionar
circulacidn colateral cuando las ramas de la pulmonar =e
obliteran.(3)

El espacio intersticial contiene cierta cantidad de
liquido. Este ligquido ocupa la zona limitada por la menbrana
bagal de 1la célula epitelial y la de 1la endotelial. Por
consiguiente, donde no haya fibras o células conjuntivas,
epitelio y endotelio =e unen y el espacio intersticial no
existe. Estas 4dreas representan la mitad de la superficie
capilar y no e inunda cuando aparece edema en el tabique.
En 1la fase inicial del edema intersticial, el 1ligquido =e
acumula en el manguito de tejido conjuntivo gque envuelve a
los bronquios, bronquiolos y vasos. 8Si el liquido llega a

loe tabigues alveolares se drena a lo largo del entramado de



fibras, en direccidén de dichos manguiteos y hacia los
capilares linfaticos de la base de los tabigues=s

interacinarese, =ein llegar a inundar los tabigquee alveclares

propiamente dicho,(3).

Unidades anatémicas identificables.

En el giztema de ramificacidn bronguial la unidad de
parénguima pulmonar podria definirse como la porcidn
gubsidiaria de una rama bronquial determinada. Con ello
pueden concebirse tantos tipos de unidad como generaciones
bronguialese. 8Sin embargo, hay dos unidades gue parecen mis

naturales: el lébulo y el Acino,(4).

Cada ldbulo estd delimitado por una capa pleural mds o
menos completa. En el pulmdn derecho se distinguen tres
lébuloe y en el izquierdo sélo dos.(4)

El 4cino consiste en una porcién parenguimatosa servida
por un bronquiolo respiratorioc de primer orden (generacidén
17 a la 23); la unidad completa participa en el intercambio
gageoso y ademads tiene traduccidédn radiolégica,(4). Las
otras unidadea se definen mAs arbitrariamente Y su
significado en la literatura es mas ambiguo. Entre las mas
convenclonales destacan:

1). El =segmento pulmonar: primera subdivisidén de los
lébulos, servida por el bronquio también llamado
-gegmentario, (4).

2). El 1lé6bulo secundario o lobulillo: en la superficie
del pulmdn se observan unas lobulaciones de alrededor de 1
cm, delinitadas por tabiques de tejido conjuntivo conectados
a la pleura. El lébulo secundario es dificil de definir en

términoe de drbol bronguial, pero parece abarcar una docena



de dcinos y con frecuencia 1incluye el parénguima
correspondiente a unos 5 bronquiolos terminales. En relacidn
eon  la broncograffa, el 1ldbulo secundario muestra vias

aéreas de salrededor de 1 mm de didmetro.(4).

Soporte de la mambrana de intercambio.

El parenquima pulmonar egtid formade por un apretado
conjunto de alveolos y sacos alveolares, sdlo separados por
delicados tabiques alveolares. La mayor barte del tabigque
alveolar estad ocupada por sangre contenida en una red unica
de capilares. Azil, la =angre ge expone al aire a ambos lados
del tabique. El intersticio del tabigque e intercala con los
capilares, y contiene lag fibras de goporte. El entrelazado
de 1las fibras eladsticas de goporte se ancla en el marco o
angulo del tabigue, predominando su paso de forma alterna
por una u otra cara del mismo. Con tal disposicidn, al
agrandarge el pulmdn con la inspiracién ge tensa el tabigque
y sug fibras de sostén obligan a los capilares a hacer
protusidn en uno y otro lado del tabigue. De e=sta forma
proporcionan la uniformidad en el intercambio gaseoso. Al
relajarze laz fibras eldsgticas, el tabigue tiende a plegarse
al modo de un acordedén y asi, las partes grueeas de la
barrera de intercambio ge acumulan en el centro del tabigque
plegado, mientras las mds delgadas permanecen expuestaszs al
aire alveolar. Por otro lado , la estructura contrarresta la
traccidn producida por 1la tensiédn superficial de log
alveolos, y el equilibrio contribuye a la estabilidad del
conjunto. Puede decirse que estas peculiaridades
eztructurales colaboran con la accion del agente

tensiocactivo.(4).



Respecto a la vasculatura puede decirzse gque lag unidades
de parénguima son broncoarteriales y comparten su drenaje
venogo con las vecinas. Excepto los lédbulos, ninguna de las
demds unidades estan aisladasz completamente por tabigues
conjuntivoe.(4).

Cada pulmdn mantiene su posiciédn dentro del térax por
el anclaje del hilia, formado por bronguioe y vasoz gue
penetran en el mediastino. Ademds, 1la unidén de pleura
parietal y visceral desde el hilio hacia abajo forma una
egtrecha banda de ligamento pulmonar. Estos puntos de
fijacién condicionan su traccidn cuando las pleuras parietal
y visceral pierden su apogicidn, como en el neumotdrax o en

el derrame pleural.(4).



CONGEPTO Y CLASIEICACION DEL CARCINOMA BRONCOGENICO

Se coneldera carcinoma broncogénico a un grupo de
tumorese primitivos gque =se originan en el epitelio de
ravegtimiento bronguial, brongquiclos y espaclos aédreos

digtales, y que corresponden al 90% del total de los tumores

primitivos del pulmdn.{5).

La forma mas adecuada de clasificar el cancer de pulmdn
es la basada en el tipo de malignidad celular predominante,
habiéndose generalizado la clasificacidn de la OMS tal como
fue definida originalmente por KREYBERG,(6) o bien una de

sus variantes.

Clagificacion del cancer de pulmén sagyén la OMS

l.- Carcinoma Epidermoide
2.- Carcinoma anapléisico de células pequenas

Célulae fusiformes

Células poligonales
Calulaas linfocitarias (cat cell)

Otras.

3.- Adenocarcinoma
- Broncogénico
Acinar o papilar con o sin formacidn de mucina.
- Bronquiogcalveolar

4.- Carcinoma de células grandes

Tumor sdlido con contenido de mucina

Tumor sdlido sin contenido de mucina

Carcinoma de células gigantes

Carcinoma de células claras



9.-
10.-
11.-
12.-
13.-

Carcinoma mizxto
- Adencepidermoides

Tumor carcinoide

Tumores de las gldandula bronguiales
- Cilindroma

~ Mucoepidermoide

- Dtroe

Tumores papilares del epitelio

- Superficial

- Epidermoide

- Epidermoide con células en copa
Tumores mixtos y carcinosarcomas
Sarconas

Inclasificables

Memsoteliomas

Melanoma primitivo pulmonar

10
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DIAGNOSTICO ACTUAL DEL CANCER DE PBULMON

GARFIEL (7), nos dice gue el objetivo final del
tratamiento del cancer es erradicar la enfermedad. En la
actualidad el objetivo mas practico en el cdncer de pulmdn
ez el diagndetico de la enfermedad tan precozmente como mea
pogible; de es=ste modo ee concede a log pacientes la mejor
oportunidad de poder controlar la enfermedad. Realmente, el
diagnénstico precoz del cdncer no es posible, ya gue 1la
enfermedad 1lleva bastante tiempo de evolucidén cuando puede
ger dlagnosticada. TYERS, y MCGAVRAN (8), estiman que un
carcinoma bronguidgeno ha consumido las tres cuartas partes
del +tiempo total de su evoluciédn cuando alcanza un volumen
equivalente al billdn de células o un didmetro de dnicamente
lem.

Una lesidn de este tamafio posiblemente es demasiado pequefia
para que pueda ser detectada radiocldgica o broncoscdpicamen-
te.

Ee de esperar gue los estudios prospectivos de las
personas con riesgo elevado de padecer cancer de pulmdn
lleguen a hacer poeible el diagndstico precoz y, de este
modo, que el +tratamiento zea mads eficaz o incluso pueda
congeguirse la curacidn. En estas personas se han iniciado
amplios estudios prospectivos en los principales centros
médicos, entre ellos la MAYO Clinic, donde se realizaron los
estudios de FONTANA, SANDERSON y WOOLNER (9), también en el
JOHNS HOPKINS University School of Medicine y el Memorial
SLOAN-KETTERING Cancer Center. En estos estudios se utilizan
técnicase radiolégicas, citoldgicas y broncoscdédpicas. Se

consideran personas c¢on riesgo elevado los varones de 45
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afiose o mas que fuman un paquete o mdAs de cigarrilloes al dfa.
En el estudio de 1la MAYO Cliniec, los pacieentes son
valoradose cuidadosamente mediante historia clinica, examenes
especiales con rayos X (ejemplo, estereoroentgenogramas
pogterocanteriores y examen postercanterior con equipos de
alto wvoltaje, 350 Kv), vy examen citoldgico de los esputos
recaogidos durante tres dias. En el estudioc de JOHNS HOPKINS,
las radiografias =on hechas con equipos de un voltaje de 140
Kv y =son examinadas por dos radidlogos. Las exploraciones
broncoscdpicas, hechas como parte de estos estudios, =on
completas y se repiten nuevamente i los resgultados =on

negativos, (10).

Log 1inveztigadores del JOHNS HOPKINS piensan gque el
porcentaje de supervivencia entre los pacientes de cadncer de
pulmdén cuya enfermedad ez diagnosticada por medios
convencionales es dos veces menor que la detectada en estose
egtudioe, (10).

Las primeras conclusliones de la MAYO Clinic son: 1) que
los tumores periféricos pequedioe (<2 c¢m) tienen el mejor
prondetico y 2) que loe tumores centrales grandes tienen el
peor prondstico. FONTANA, (10) WOOLNER, FONTANA, BERNATZ,
(11), han obeervado gque los tumoresg centrales a hiliares
pueden 1dentificarse por la citologia del esputo antes de

que caueen alteraciones radioldégicas.

BOUCOT y WEISS, (12), creen ciertamente, que es desear
que este método combinado produzca un rendimiento superior
y mads precoz que el de los exadmenes radiograficos repetidos,
loe cuales han demostrado gsu ineficacia. 8in embargo, estos
estudios prospectivos =son costosos e impracticables en

algunoe centros médicos especializados.
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BOUCOT y WEISS piensan gque cuando se soepecha la existe-
ncia de cancer de pulmén, el objetivo es realizar radiogra-
ftae pulmmonarez y broncoscopia tan pronto como =sea
posible. Los sintomas que deben hacer pensar al médico en
la pogibilidad de la existencia de un cancer de pulmén sgon
la hemoptieis, las alteraciones de la tos o de la expectora-
cidn, lag gibilancias localizadas, el dolor tordcico y la
aparicidn zdbita de acropaquias. S1i la radiografia de tdrax
pone de manifiesto la existencia de anormalidadee, perc la
lesidn no se visualiza por broncoscopia, puede reallzarse
una biopeia tranebrongquial. 81 las radiografias sgon
normales, =se debe realizar la broncoscoplia y, en estos
casgoe,puede =ser necesario inspeccionar detenidamente todos
los bronquiocs. En los pacientes en los que el Papanicolaun
del esputc es pogitivo o en los que han tenido un episodio
de hemoptisis, debe procederse a este examen minuciogo con
el broncoscoplo fibrodptico.(13) KVALE, BODE vy KINI,
{14), para hacer el diagnéstico histoldgico y poder
egtablecer un programa terapéutico toman tres +tipos de
muestras de todas las zonas sospechosas; por ejemplo, por
biopeia,cepillado y lavado. El empleo de estas tres
técnicas ha hecho gque se obtengan resultados de diagndstico
positivos en mds del 765% de los pacientes con radiografias
patoldégicas. Los resultados negativos "'no excluyen la
exiestencia de un cdncer, pero hacen menos posible este

diagnéstico.

KING, BACHYNSKI y MIELKE, (15), en algunos pacientes en
los que no se han obtenido resultados =satisfactorios con la
broncoscopia fibrodptica o en loeg gque no se ha utilizado
esta técnica, han empleado la biopeia percutdnea con

aguja. En 1la mayor parte de los casos =se trataba de
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pacientes con lesiones prdédximas o en contacto con la pared
tordcica. Los resultados de esta técnica son satisfactorios
pero su morbilidad e inclueo mortalidad son apreciables; por
esto, las técnicas de biopsias percutdneas no =on de
aleccidn o no se realizan en muchos centrose.

WHITCOMB, BARHAM y GOLDMAN (16), pliensan gque la
mediastinoscopia tiene una indicacidn precisa en el estudio
de los pacientes en los gque =e somspecha un cdncer de pulmdn.
Lag lesiones centrales, localizadas en campos superiores de
pulmén derecho, pueden ser inacceéibles al broncoscopio vy
puede ger preciso determinar la extensién del tumor para
planificar la pauta terapéutica. Las técnicas de exploracidn
del mediastino permiten una valoracidn completa de los
ganglios linfAdticos paramediastinicos derechos. Las lesiones
del lado 1=zgquierdo =on maAs dificiles de explorar por la
proximidad de los grnandes vasos, y es en estos casore en los
gue puede ger dtil la mediastinotomfa. En esta técnica en la
que fueron pioneros MCNEILL y CHAMBERLAIN, (17), se extirpan
los cartilagos de la segunda y tercera costilla y se explora
el mediastino extrapleural. Como en la mayoria de los casos
la afeccidn de los ganglios linfAticos mediastinicos indica
la inoperabilidad del cdncer, estas técnicas diagndsticas
pueden evitar gue log pacientes eean sometidos a
intervenciones innecesarias.

En casoe =eleccionados en log que se =sospecha la
existencia del cancer de pulmdn primario o secundario, =on
utiles otrae técnicas diagnésticas, tales como la
exploracién combinada de la ventilacidn y la perfusidn, 1la
angliografia y los estudios especificos radioisotdpicos; cada
~uno de ellos tiene su indicacién. La biopsla abierta, que es
la prueba diagnédstica mds definida, so0lo es necesgaria en un

pequeiio porcentaje de casos de caéncer de pulmén,(16).
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En resumen, que el estudio para la valoracidn del cancer
de pulmén dehe incluir:

1.- Historia «c¢linica completa para identificar loe
paclentes con riesgo elevado e inveestigar la existencia o no
de sintomas caractertsticos.

2.- Egtudio radiocldégico del térax, completo ¥
comparativo, con radiograffas hechas previamente, =i ée
dispone de ellas.

3.- Broncosgcopia fibroéptica =i las radiograffias son
patoldgicas o si existen sintomas sospechosos.

4.- Control intensivo y exploraciones repetidas.
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ETIOPATOGENIA

MATTHEWS y GORDON, (18), nos dicen gque el cancer de
pulmdn se desarroclla frecuentemente en los bronguios
geegmentarioe y subsegmentariosr en respuesta a ataques
repetidoe o inflamaciones crdnicas.

MACHOLDA, (19), refiere que en lag bifurcaciones
bronguiales segmentarias el epitelio bronguial es
particularmente gueceptible a padecer danos, ¥ los
carcindgenos pueden depositarse en estas Areas.

Saegun AUERBACH, GERE y PAWLOWSKI, (20), las célulase
basales inicialmente responden a las agresiones proliferando
para generar células globulares mucigecretoras. Con ataques
repetidos lag células columnares son sgustituidas por
epitelioc eszcamoeo estratificado metaplasico. Finalmente el
epitelio =se desorganiza y aparecen mitosis y atipias
nucleares en la mitad inferior de la mucosa, hallazgo gue se
denomina metaplasia atipica o displasia. Cuando este proceso
ge alarga por el espesor de la mucosa e hace un diagnédstico
de carcinoma IN SITU (carcinoma intraepitelial). Finalmente
la membrana basal es atravegada por las células neoplasicas;
a ella sigue una franca infiltracidn de células neoplasicase
de la estroma subyacente. Este proceeso ocurre en 10 o 20
afog y representa la primera fase de la historia natural del
cancer de pulmdn.

FAUMENI, (21), nos dice gue los carcindgenos implicados
en el proceso de formacidn del cAncer de pulmdn incluyen los
congtituyentes del humo del tabaco, radioisdtopos, asbesto,
hidrocarburos aromaticos policiclicos, aloéteres, niquel,
cromo, arsénico inorgdnico, hierro, tintas de imprimir y

otroe posibles polucionantes ocupacionalee y atmosféricosms.
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MEYER, LIEBOW, (22) Y CARROLL, (23), citan como factores
predisponentes de cancer de pulmdn las enfermedades
pulmonares intergticiales cradnicas (por ejemplo,
esclerodermia, enfermedad pulmonar reumatica, e=arcoidoeis,
pulmonitie intereticial, ecicatrices pulmonares y fibroeie
procedentes de infartos pulmonares, tuberculosis, abscesos
cranicos y otras enfermedades pulmonares necrotizantes). La
fibrosis pulmonar progresiva condiciona la aparicidn de
avascularidad, anoxia histica 1local y proliferacidn de
epitelio brongquialveolar, apareciendo un foco adenomatoso
que frecuentemente puede sufrir un cambio metapldsico vy
productos de nmoco, (158). Los agentes exdgenos incluidos
an ezte proceso abarcan el asbesgto, cadmio, berilio,
gases quimicos, aceites minerales, wvirus, microbacterias y

polvoe neumoconidticos, (18).

Carcinoma QELQQQQQLQQQ

El carcinoma epidermoide crecé centralmente a lo largo
del =sistema bronquial principal y localmente invade el
czartflago bronguial, el parénguima pulmonar subyacente y
los ganglios linfdaticos. La mucosa bronguial generalmente
muesetra evidencia de metaplasia e=scamosa, displasia o
neoplasia intraepitelial franca, evidenciando la naturaleza

primaria del tumor en el pulmén. (15).

La mayoria de loe adenocarcinomas son de localizacién
periférica y no se relacionan con los bronquios, excepto por

gu crecimiento contigua, o con las metdstamis adenopaticas.
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Estos tumores provocan respuestas desmoplasicaz y ge
presentan como masa firme localizada en el espacilo
gubpleural, tendiendo a invadir la pleura supra-yacente.

Log tumores gque ge desarrollan a partir del epitelio
bronguial =e presentan como estructuras firmes grisgdceas,
gruesas, con una luz estrecha. Puede ser dificil distinguir
egtos tumores en el pulmdn del cdncer de pancreas, rifdn,
mama o colon que hayan producido una metdstasis brongquial.
Los adenocarcinomas que aparecen de las gladulas mucosas
bronquiales forman 1lébulos de gldndulas neoplasicas gue
pueden producir mucinoma o mostrar un patrén cribiforme,

(15).

Carcinoma bronguiocloalveolar

MARG y GAPY, (24). El carcinoma bronquioloalveolar =se
presenta bien c¢como un ndédulo, bien con un patrdn
multinodular. La presentacidn multinodular ha provocado la
sospecha de un origen primario mudltiple.

ZREENBERG, SMITH y SPJUT; {(25), nos dice gue 1la
configuracidn puede verse en los adenocarcinomas gue Ee
degarrollan a partir de la superficie epitelial bronguial,
en los tumores asociados a cicatrices y el clasico carcinoma
bronguioloalveolar. Los cuerpos de mucina aparecen en el 5
al 16% de los tumores papilare=s. El cadncer
bronquinloaiveolar en el pulmén puede ser indistinguible de
las metidstasis pulmonares de otros adenocarcinomas como los
de rifndn, ovario, tiroides, utero o colon. Los estudios
ultraestructurales =sugleren que la célula de origen es la
célula bronguiolar principal, que presenta . rasgos
subcelulares de las células epiteliales ciliadas y de las

célulae clarae, (26). Variog de estos tumores tiene cuerpos
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lamelares osmocilicos ¥ demueetran produccidn de
tensloactivador relaciondndose, pues, con los neumocitos
tipo II. El tumor es muy similar a la enfermedad inducida
por el virus Jaagsiekte en el cordero. Los ratones, caballos
y cobayos tienen una enfermedad similar.

HEWLETT ,GOMEZ , ARONSTAM, (26), creen gue el carcinoma
bronguioalveolar generalmente parece gque &ge asocila a
enfermedades pulmonareg primitivas gue hayan llevado a 1la
fibroeis incluyendo neumonias, granulomatosis,
inflamaciones, asbestosis, alveolitis fibrosantes, fibrosis
pulmonar idiopatica, esclerodermia y enfermedad de Hodgkin.
Sin embargo, en casoe alsladog puede no determinarsge
antecedentes de dafo pulmonar. MULVIHILL, (27), dice gque en
ocagiones puede tener cierta incidencia familiar al igual
que otrog tumores y e ha ohgervado en gemeloe univitelinoe.

WATSON y FARPOUR, {28), =senrnalan gque el carcilnoma

bronquiocalveolar no estd relacionado con tabaco.

- R e s i e EmeaxesX ——

Los carcinomas de células grandes se presentan
macroecdpicamente como grandes lesiones periféricas,
subpleurales, con superficies necréticas o cavitarias.

Egztos tumores no suelen relacionarse con el bronquio excepto
por su crecimiento contiguo, y tiende a 1invadir el
parénguima pulmonar o la pleura vecina. En focos pequedos
puede hallarse algin intento de diferenciacién, generalmente
glandular, peroc el aspecto predominantemente anaplasico del
tumor es el mas importante. Microscdpicamente =e puede
obheervar cualquier aspecto de log carcinomas escamosos
anapldsicos o adenocarcinomas muy pobremente diferenciadoe.

Un gubtipo de carcinoma de células grandes, el carcinoma de
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ceélulag gigantes, estd4 compuesto de células extrafras con un
nidcleo gigante y gran cantidad de citoplasma, que muchas
vecesg muestran actividad fagocitica o contienen vacuolas de
mucing.

KATZENSTEIN, PRIOLEQU Y ASKIN, (29), nos dicen que
aproximadamente el 30% de los canceres de pulmdn tienen
Areas con camblo de células claras. Cerca de 2/3 de los
carcinomae de células grandes pueden mostrar estos cambios,
asf como casi un tercio de los adenocarcinomas o de los
carcinomas epidermoides.

Las células claras ge tifen fuertemente para el
glucdgeno, pero muy débilmente para la mucina. 8Sin embargo
es muy diffcil encontrar un tumor compuesto tnicamente por
células claras. La presencia de células claras en un estudio
hitoldgico de un tumor, hace diferenciar el cancer de pulmén

de las metdstasis del carcinoma renal.

Carcinoma de células pegueiias

(158). El carcinoma de células pequefias aparece como un
infiltrado submucoso en las fases mas precoceg de la
enfermedad. La mucoea puede esgtar normal 0 estar
moderadamente comprimida por una placa gue oblitera las
célulag normales bronquialeg. Las tinciones argénticas son
negativas y pueden hallarse generalmente granulos
neurogecretores en el esgtudio con microscopio electrdénico.
El claAsico tumor de célula en avena (cat cell) o tipo
linfocitico est4d compuesto por células con nucleoc pequedo,
redondo, oval o algo eliptico, tefAido fuertemente, y por un
citoplaema poco evidente. Exigte un subtipo intermedioc de
carcinoma de células pegquenas cuyag células pregentan un

ndalen poligonal o algo mae fusiforme y un citoplaema mae
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diferenciado. Fueden identificarse numerosgag mitoeaie

atipicas. Algunos tumores forman tdbulos o rosetas bilen

diferenciados. En un =&dlo tumor frecuentemente puede
hallarsge una mezcla de células de tipo intermedio vy
linfoeftico. En algunos tumores de células pequenas

acumulaciones prominentes de grandes células anaplasicase, en

ntrog ze obzervan nidoe de células egcamogas.
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FRECUENCIA DEL CANCER DE PULMON

ROSENOW, (30), nos dice gue el cancer de pulmdn es un
gran problema sanitario. Actualmente es una de las caugasr
mae comunes de muertes en nucleceg industrializadoe, dado gque
el indice de mortalidad es aproximadamente del 90%,
congtituyen agimigme un buen indice de prevalencia del
carcinoma broncogénico. La evolucidn de 1la tasa de
mortalidad por carcinoma broncogénico expresada en
fallecimientos por cada 100.000 habitantes oscila entre 1,55
para varones y 1,50 para mujeres en el afo 1923 hasta 63,00
en varones y 19,00 en la mujer.

CROFTON, DOUGLAS, (31), en =su andlieis epidemioldgico
comprueban un aumento en la incidencia del carcinoma
broncogénico, gque ha recaido fundamentalmente =obre los
varones, modificando la norma de comienzo de siglo segudn la
cual morian maes mujeres que hombres. A pesar de es=caso
porcentaje de afecciédn del sexo femenino por este tipo de
cancer, ge est4 asistiendo a un progresivo aumento en los
dltimos afios, maAs evidente en aquellas ciudades con un mayor
demarrollo y donde el habito de fumar es adoptade por 1la
mujer mAs tempranamente.

SILVERBERG, (32), en su estudio esztadistico conmprueba
gque el cdncer de pulmén ez la primera causa de muerte por
cdncer en log hombres de maAs de 35 afos y la seqgunda en las
mujeres de edades comprendidas entre los 35 y 74 afoce. En
1980 el cdncer de pulmén fue responzable del 22% de todos
los canceres masculinos y del 8% de todos 1los femeninos,
caugando el 34% de todas lae defunciones masculinae por
caAncer y el 14% de las femeninas.

Ezte aumento progresivo de la incidencia del carcinoma
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broncogénico hizo gque en los Estados Unidos de América ge
diagnosticaran 100.000 nuevoe casos en 1977 y gque 1la
American Cancer Society estimara gqgue se produjeran unos
117.000 nuevos casos en 1980, de los gque 101.000 moririan de
la enfermedad, 1llegando a ser la causa numero uno de muerte
por cdncer en la poblacidn adulta americana en 1985; =i esta
evolucidn continua =e podriah alcanzar los 300.000 nuevos
cagog al finallzar el eiglo XX, (32).

Sequn datos de la OMS, la tasa de mortalidad por cancer
de pulmdén en Espafda también va en aumento, =i bien auvn no
alcanza las cotas registradas en otrog paises (Inglaterra,

EE.UU, paises ndrdicos), (33).
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MORBI-MORTALIDAD

En el

"VI Informe sobre la siltuacién Sanitaria Mundial",

la Organizacidn Mundial de la Salud afirma rotundamente gue
nog  puede exisgtir ya ninguna duda de gue el habito de fumar
ez una cauea importante y eliminable de mala galud vy
defuncidén prematura, (34).

Es importante comprobar qgue esta conciencia se wvaya
introduciendo en la mentalidad de 1los profesionales

sanitarios y en este sentido,

optimigta al constatar que el

es necesarlo tener un espiritu

capitulo del tabaguismo ocupa

un lugar destacado no solamente en los principales libros de

galud publica

estimulante,

(37). En el afo 1970,
Salud, FLETCHER y HORN
habito de fumar vy

afirmaciones gque por ahora

BagaAndogze egtudios
DOLL, BEST, CEDERLOFF y otros
l1- La mortalidad del conjuntoe

de

en

un 30 a un 80 por ciento
fumadores.
2- El1

cigarrillos.

exceso de mortalidad

3- Por
los 45 y los 54 afos.

4- E1 exceso de mortalidad

(35),8ino también,

en algunoe tratadoe de medicina elinica,

presentaron un informe

la galud

prospectivoe de

realmente

(36).

y esto ese lo

en la X¥XIII A=szamblea Mundial de 1la

gobre el

en el gque hacfian algunas

mantienen +toda su wvalidegz.

otrog autores como

afirmaban: v
de fumadores de cigarrillos es

méde elevada que la de los no

aumenta con el ndmero de

edad de exceso de mortalidad alcanza el maximo entre

eg mas elevado en aguellos

individuos que empezaron a fumar mas jdévenes.

bh- La mortalidad es mds elevada en loes fumadores gue inhalan
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el humo que en los gue no lo hacen.

6- Loz fumadores de pipa o de purcas tienen una mortalidad
ligeramente I1ncrementada o 1igual que 1los no fumadores,
cuando =son fumadores moderados gque inhalan poco humo. 8Si
fuman muchao e inhalan profundamente, presentan una
mortalidad del 20 al 40 por ciento superior al de los no
fumadores, (37).

Report Of The Sugecon General, dice en lo que se refiere
a la mortalidad general de las fumadoras gue en estudios mas
recientes del anro 1980, (38), practicamente confirman los
primeros resultados de Hammond, {(38), en el gentido de gque
el cociente de mortalidad es aprozxzimadamente del 1,2-1,3
inferior al de los varones fumadores, pero al mismo tiempo
jque &l habito femenino se iguala al masculino, la mortalidad
de las mujeres fumadoras tambhién se incrementa segun el
tiempo de duraciédn del habito, la cantidad consumida, la
edad de inicio, la costumbre de inhalar el humo y el
contenido de alquitran y nicotina de 1loes cigarrillos
consumidos, (39).

En el afo 1974 e calculd en Inglaterra gque unas 21.400
muertes masculinas y unas 3.750 femeninaas de la poblacidn de
35-64 afos podrian atribuiree al habito de fumar
cigarrillos, (40).

Segun DOLL y HILL, en el estudio de los médicos
Britdnicos 1la proporcidn de hombree de 35 anos gue moriran
antes de loz 65 anoe es del 40%, en los grandes fumadores
(mds de 25 cigarrillos al dfa) y sdlo del 18% en los no
fumadores, (41).

DOLL y PET 1la reduccidn de la expectativa de vida de
fumador es proporcional al numero de cigarrillose gque fuma,
¥ como cifra media se calcula gque los afos de vida perdidos

por un fumador de 20 cigarrillog diarios es de h afdom, (42).
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Log datos de la poblacién Americana concuerdan con los
anteriores y demuestran gque, grandes résgos, la vida de un
fumador ge acorta 5,5 minutos= por cigarrilloe,
aproximadamente el mismo tiempo que necesita para fumarlo,
(40)

El trabajo de RETHERFORD en los EUA sugieren gue el gran
eztancamiento &, inclueo, la dieminucidn de la expectativa
de wvida en las poblaciones respectivas en lo dltimos ados
gon debida fundamentalmente al hébito tabaquico, 1lo cual
también explicaria las acusadas diferencias del mayor
consumo de tabaco por parte de ellos, (43).

EL ROYAL COLLEGE OF PHISICIANS OF LONDON en 1977,
afirmaba que de cada 10 fumadores, entre 2,5 y 4 morirdn de
una enfermedad relacionada con el tabaco, (40).

Estas enfermedades =son fundamentalmente el c¢ancer de
pulmdn, la enfermedad pulmonar obstructiva crdnica, la
enfermedad cardio-vascular, las cuales suponen
aproximadamente un B0% del exceszo de mortalidad atribuible
al tabaco, (16).

En el afo 1977, el "SECRETARY OF HEALTH AND WELFARE" de
los Estados Unidos, estimé gue unos 300.000 americanos
murieron de estae tres enfermedades ma= directamente
atribuidas al consumo del tabaco, (44).

En un informe de la OMS en 1974 sefnalan que en los
paises donde el habito tabAquico es muy extendido, este es
el responzable de un 90% de las muertes por cdncer de
pulmén, de un 75% de las debidas a enfermedad pulmonar
obetructiva crdnica y de un 25% de las muertes por
cardiopatfa coronaria en los hombres de menos de 65 afos. Y
lg gue ez mas trascendental, gque 51 se eliminase el hdbito

de fumar cigarrillos (una bella utopfia) la tasa total de
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mortalidad por cancer de pulmén podria reducirse en un 256%.
(45) .

Del e=ztudio de lose médicos britdnicoz, ese deduce gue en
relacidn con 1la mayor proporcién del cese de hdbito entre
egtoe profesionales gque en el resto de la poblacidn, la tasa
total de defunciones disminuyd en un 22% en los médicos de
menoe de 65 afoz a lo largo del periodo analizado (19564-
1371) en comparacién con un 7% en el conjunte de laos
hombres. Y esta diferencia fue debida a una disminucidén
espectaéular de las enfermedades relacionadas con el tabaco,
y aumentaron en el conjunto de hombres.(41).

En el informe del ROYAL COLLEGE OF PHYSICIANS OF LONDON

del afo 1971 se afirmaba gque el fumar no =dlo reduce 1la
vida, sino gque también ocasiona un gran numerc de
enfermedades, gobre toda cardiacas vy pulmonares, a

consecuencia de las cualeg la industria britdnica perdta
unog b0 millones de jornadas laborales al cabo del adfo.
{46).

‘La mortalidad por cancer de pulmdédn aumentd de forma
importante en +todos los palses del mundo después de la
Segunda Guerra Mundial. Este aumento ge produjo unos 25 afos
después de gue el consumo de cigarrillos pamara a s&er un
habito corriente entre la poblacién, cosa que gucedid en la
mayoria de 1los pailses desarrollados después de la Primera
Guerra Mundial. (43).

En los Estados Unidos se espera que a mediados de la
década de los ochenta, y a congecuencia del aumento de la
taga de fumadoras, el cancer de pulmdn pase a ger la primera
causa de muerte por cancer en este pais, delante del cancer
de mama.(44).

El estudio de SMITH, demostrd gue loe trabajadores gque



28

fumaban mide de 20 cigarrilloes por dia perdian aproximadamen-
te el doble de Jjornadas laboarales gque los no fuma-
dores.(47).

HILLMAN, confirméd gque las enfermeras fumadoras faltaban
al trabajo en una proporecién de 2,5 veces guperior a lag que
no fumaban.(48).

El trabajo de WILSON en los Estados Unidos, evidencid
que las Jornadas laborales perdidas eran superiores en d44%
en loez fumadores de ambos gexos (33% en los hombres y 45%
2n las mujeres) que en los no fumadores. Por este motivo se
perdieron 81.3 68.000 de jornadas laborales en el afo 1964,
las cuales representaron un 21% del total del absentismo.
(49),(50).

También en el afo 1974, los americanos fumadores y
exfumadores tuvieron un incremento de 150 millones de dias
de estancia en c¢cama por enfermedad en relacidn a loe no
fumadores, asi como un nimero superior de
hogpitalizaciones.(49).

También el trabajo de ASHFORD, demuestra que el nudmero
de visitas médicas en los fumadorez es superior en relacidn
con loe no fumadores=.(61).

Durante el afo 1980 el cdncer de pulmén ha afectado en
log Eestados Unidos de América a cerca de 85.000 varones vy
35.000 mujeres. Muchas de egtas personag murieron durante el
migmo afo. La tasa de mortalidad de cada edad, tanto para
hombres como para mujeres se dobla cada 15 anos aproximada-
mente, (6).

El cancer de pulmdén constituye la primera causa de
muerte por cadncer en los hombre de mds de 35 afioa y la
zegunda en lae mujeres comprendidas entre las edades de 35 y

74 afios, (B).



29

En 1980 el cdncer de pulmén fue respongable del 22% de
todos los céAnceres masculinos y del 8% de los femeninos,
causando el 34% de todaeg las defunciones masculinas por

cdncer y el 14% de las femeninas. (5).
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Log factores carcinogénicoe que actuando =sobre la mucosa
bronguial pueden desencadenar un cancer de pulmdn, =on
diversom. Loe mae importantes =son los= que actuan
directamente sobre el Arbol bronquial al ser inhalados de la
atméefera general que envuelve al individuo (polucidn urbana
o profesional) o de la intima y propia polucidn dgue =se
produce al inhalar el humo del tabaco en ignicién. También
hay otros factores individuales (genéticos, endocrinos,
locales, etec) gue en muy pocos casoa pueden protagonizar el
desarrollo de un carcinoma pulmonar. De todos ellos, el

tabaco, eg 2in duda, el mas importante. (52).

Una wvez que la ambigua asociacidn estadistica estaba
establecida entre el tabaco y el cdncer de pulmén, los
investigadores empezaron a preguntarse gué sustancias del
tabaco eran carcinogénicas y cédmo estas sustancias transfor-

maban las células normales en células malignas, (h3).

Constituventes dal tabaco

La combuetién del tabaco a temperaturas superiores a los
900 grados produce pirolieis, oxidacidn, hidrogenacidn,
descarboxilacidn, y deshidratacidn de los componentes del
tabaco. Las nuevas sustancias quimicas =on gasificadas por
degtilacidn y gublimacidn o =se adhieren a pequesias
particulas dispersas. Sobre unas trescientas sustancilas
quimicae han gido identificadas y cuantificadas en el

tabaco.(53).
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Eztudios anteriores demostraron que el tabaco infraccio-
nado era mutdgeno en bacterias y carcinogénico cuando ers
aplicado a la piel de loe ratones.(54).

La pregunta importante es cuidl de estos componentes era
regpongable del cAncer de log humanos. Las separaciones
gquimicas por g1 golas eran inadecuadas. Lo que se requerian
aran experimentog hiolégicoe diferentes para la carcinoge-
nicidad.(53).

El experimento bacterial Amee ha =sido el mas extensamen-
te wutilizado para identificar y para caracterizar los cam-
bios ambientales. Usando este experimento, los componentes
del tabaco han sido analizados en su mutagenicidad (54). El
concepto de gque lag sustancias pueden ser clasificadas como
carcinogénicas en base a las crecientes mutaciones en la
bacteria han egido probadas como muy dtiles. El experimento
mide la frecuencioa de los cambios o mutaciones gue permiten
a la bacteria crecer en ausencia de histidina.

Las actividades malignas transformadoras del tabaco han
gido demostradas con fibroblastos normales en cultivos y
desgpués con la aplicacién a la piel de los ratones y a la
laringe de los hameters (55).

Usualmente el humo del tabaco es recogido en dos fases:
como fase wvolatil o gaseosa y como alquitran o fase de
particula. Este dltimo es monodisperso, tiene aproximadamen-
te 0,4 mp de didmetro, y se retiene en un filtro especial.
La fase de particula estd4 frecuentemente extraida y fraccio-
nada en Acido neutro y componentes basicos, aungue han sido
utilizados otroe protocolos de separacidn.(56).

SINDERMANS dice gque hay un regiduo 1insoluble gue
contiene conocidos metales carcinogénicos, tal como el

niguel y el cadmio (57).
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a

alta presidn y gas cromatografico, muchos de los componentes

fusron identificados por la maza esgpectrogcdpica automatiza-

da. Una lista de algqunas de las gustancias gquimicas identi-

ficadags como carcinogénicas en el tabaco del clig
relaciona a continuacidn (53):
1.-FASE DE PARTICULA
A.Fraccidn neutra
Benzo(a)pireno
Dibenzo(a)antraceno
E-Metilerigeno
Benzofluorantenos
B.Fraccién basica
Nicotina
N-Nitrosononicotina
C.Fraccién 4dcida
Catecol
Promotores del tumor
D.Resiuduo
Niguel
Cadmio
Polonio
2.-FASE GASEOSA
Hidracina
Vinileclorhidrato
Uretano
Formaldehido
Ozido de nitrégeno

Dimetilnitrosamina

La fraccién neutra contiene una variedad de

buroe aromaticos polinucleares y muestra la mayo

arrillo

10-50
40
0,6
90

0,06-2
0,2-3,7

40-280

0-3
80

ge

ng
ng
ng
ng

mg
ug

ug

ug
ug

0,03-1,0pCi

32
1-16
10-35
20-90
16-600
0,1-28

ug
ug
ug
ug
ug
ug

hidrocar-

ria de

la



actividad tumorigena asociada con el humo del tabaco. La
aplicacién de esta fraccién a 1la piel de los ratones, las=
aoarejag de log «conejos, o a la laringe de los hamsters
degarrolla tumores malignos y benignos.(53).

De acuerdo con los estudics de los hicrocarburos
aromaticos polinucleares, la mutacidn por esta fraccidn
deberta requerir la adicidn de un eistema de actividad
enzimatica (68).

Lag enzimag activadas =on encontradas predominantemente
en el higado, pero estan presentes en muchoas tejidos in-
c2luyendo el pulmén humano. Se ha sugerido frecuentemente gue
la presencia y especifacidn de los sistemas activantes en
loe tejidos, gon factores importantes en la determinacidn
del lugar del =suceso del cAncer por las diferentes
gugtanciae quimicas (59).

La fraccién Acida contiene componentes gue muestran
actividadere carcinogénicas y promocidn de tumores, asi{ como
un numero de mutaciones potentes. Los promotores tumorales
2on potenciadores reversibles de carcinogénesis por otros
agentes aplicados previamente (iniciadores) pero por ellos
migmoe no son carcinogénicos (60).

El hecho importante de que la incidencia de cdncer de
pulmdn baja pronto después del ceze del consumo de tabaco,
implica gque el factor md4s importante entre el tabaco y el
cdncer de pulmdn es revermible y =sugliere una actividad
promotora del +tumor. El mecanismo molecular promotor del
tumor es desconocido. Estos componentes no =on mutagénicos:
pero pueden servir para mejorar la sintesisg del factor de
crecimiento, permitiendo la proliferacidn de las células ya
iniciadas. La cocarcinogénegis son operaciones definidas
como carcinogénesis débiles que mejoran la potencia de otras

carcinogénesis (60).
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Doz grupoa de observaciones epidemicldgicas sugieren que
el cocarcindgeno o promotor del tumor pueden ser propiledades
importantes de loe componentes del tabaco (60).

La proporcién de mortalidad por cancer de pulmédn en los
mineros de wuranio gque fuman eg de 442 veces mayor gue en
controles individuales. En wvarios egtudios e=sta alta
incidencia ez significativamente mayor que las atribuidas al
humo del tabaco o a lag minas de uranio (63).

SUGIMURA y «colaboradores (62), demostraron gue de la
pirolisis de las proteinas resgulta 1la produccidn de
derivadog trifosfatoe gue son extracordinariamente potentes
mutadores en el experimento Anes. Por ejemplo, los
metilindoles que =e pregentan en el tabaco son mil veces miae
mutadgenos gue el benzo(a)pireno (63). 8in embargo, las
potenciales actividades carcinogénicae de los componentes de
la fraccidn bdasica del tabaco gon dificiles de evaluar, ya
Jue componentes mimilares se encuentran en la fraccidn acida
del alguitrdn del tabaco, pero estos potentes mutdgenos
pueden no eser carcindgenos (53).

El residuo insoluble del tabaco contiene nigquel, polonio
¥y otros metales. El polonio radiactivo estd presente en el
ambiente y &e almacena en el parénquima pulmonar. La
acumulacién de polonio en log pulmones de los fumadoreg gse
egtima de 2,56 a 3 veces mayor que en log no fumadores. Sin
embargo, e&en base a una falta preponderante de cancer de
pulmén en los mineros de uranio gque no fuman, pero Que se
exponen a altas concentraciones de polonio, parece improba-
ble gue el total indicio de polonio en el +tabaco =sea el
mayor causante de cancer de pulmdn entre la poblacidn en
general (61).

La fase gamseosa del tabaco contiene niquel carbonado,

hidracina, vinilelorhidrato, formaldehidos, y tambhién
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indiciog de nitrosaminas(b3).

SUNDERM clazsifica al nigquel como un carcindgenoa humano,
basdndose en la incrementada incidencia de cidncer en laoe
trabajadorez en las refinerias de niquel, demostrande un
inerementoc de 200 y 10 veces en el carcinoma nagal y en el
garcinoma de pulmdn regpectivamente (69).

bDesde los cldsicos trabajos de WINDDER y HOFFMAN (63),
log componentes saupuestamente carcindgenos del tabaco =e
dividen en tres grupos fundamentales: iniciadores,
promotores y cocarcindgenos.

Logs 1iniciadores son los que primeramente afectarfian el
aparato genético celular y daria lugar a la aparicidn de una
célula tumoral "dormida". Los promotores son sustancias
inactivas por =sf{ mismas, actuarfian de manera reversible
estimulando o despertando a la célula alterada. Y 1los
cocarcindgenos eson sustancias gue ejercerfan un efecto
coadyuvante cuando existiesen o se administrasen si-
multaneamente con loe carcindgenoce iniciadores (64).

También se habla de sustancias aceleradoras, las cuales
no poseen una actividad carcinogenédtica propia, pero serian
capaces de incrementar la actividad de los iniciadores (64).

De acuerdo con la hipdtesis multicausal del cdncer, toda
una serie de sustancias no contenidas en el tabaco podrian
actuar como cocarcindgenos: divereas sustanclas radiactivas
(uranio y otras), polucidn urbana e industrial (niguel,
agbesgto y otroe), el alcohol, las infecciones producidas por
virus, las 1lesiones locales preexistentes, 1la herencia vy
algqunaas hormonas (65).

De todas las sustancias con actividad carcindgena, las
mejores estudiadas gon los hidrocarburos aromadticos

policielicos, el formaldehido, lag nitrosaminase, los
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elementos radiactivos, el arsénicaoa, loa - aditivos y
contaminantes (65).

Log hidrocarburoe aromdticos policiclicos conatituyen
una ligta larguisima y todavia no estdn conocidoes todos. El
maeg directamente incrementado ha gido, entre otros, el 3-4-
benzopireno, que ha gido objeto de numerosoe estudios
exparimentaler tendientes a provocar cdncer en animales
(66).

De todoae e=stoe estudios =2e ha deducido gque el
benzopireno del tabaceo, por 81 mismo, no puede explicar el
efecto carecindgeno del humo del cigarrillo, en todo caso
actuaria en combinacién con el benzopireno de la atmdsfera,
mucho maz importante en los ambientes urbanos que en el humo
del tabaco y que otros hidrocarburos de accidn cancerigena
(67).

El problema de la nitroszamina es eepecial, pues no todos
los autores han llegado a encontrarla en el humo fresco del
tabaco (65).

Con respecto a los elementos radiactivos contenidos en
el tabaco, son numerosos: Radio, Torio, Plomo, Polonio,
Carbono y Potasio, egiendo el Polonio el mas estudiado
experimentalemnte en loe drganoese del fumador, pero ninguno
de emtos eztudios han podido llegar a demostrar patentemente
el papel carcindgeno fundamental del polonio contenido en el
tabaco (68).

De 1los aditivos y contaminantes implicados, 1los mas
importantes son: nitratos, insecticidas (arsénicos, DDT,
TDE, fungicidae, nitrocarbamatos, humidificantes, polioles y
modificadores del gusto, mentol y otros) (65).

Lo gque ge acepta a grandes rasgog, eg generalmente, gue
no hay nunca una sola sustancia responeable del efecto

carcindgeno, gino que egan diversae las que actdan
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ginérgicamente mediante digtintos mecanismos fisiopatolégi-
COs!
~Accidn direecta carcindgena sobre laz células.
-Alteracién de los mecanismoe enzimaticoe.
-Depregidén de la inmunidad. (65).

Las alteraciones de los mecanismos enzimaAticos es el
fundamentos de una hipdtesis elaborada hace unos cuantos
anos, seguin la cual el enzima anilhidrocarburo-hidroxilasa
(AHH) catalizarfa la degradacidn del benzopirenoc y de otros
hidrocarburos carcinégenos, dando lugar a compuestos
hidrosolubles fAcilmente eliminables. Pero uno de 1los
productos intermedios de este proceso metabdlico serfan los
epoxidos y diocl-epdxidos, =sustancias poseedoras de wuna
accidén .carcihOgena muy superior a la de los hidrocarburos
iniciales (69).

Segun ezta teoria, un aumento de la cantidad de enzimas
AHH, se traducirta en un incremento de la liberacidn de
eptxidoe y diol-epdxidos y en consecuencia del efecto
carcindgeno. Esta diferente forma de metabolizar los
hidrocarburoe carcindgenos podria explicar la =susceptibili-
dad individual diferente ante el cdancer (sobre todo del
cdncer de pulmaﬁ) (70).

Numero=zos estudios han demostrado que el fumar eleva la
tasa de actividad del enzima AHH en los pulmones de animales
de labaratorin_ y en loe macrdfagos alveolares y en los
linfocitos periféricos de 1los individuos con cancer de
pulmén y de laringe comparados con los de una poblacién
normal (71).

Pero no todos los estudios son tan concluyentes, vy
también se han demostrado variaciones genéticas individuales

en log niveles del enzima menclonado, por lo que hay que ser
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muy prudente a la hora de valorar todos estos regultados
clinicos y experimentales (70).

Hay que moetrar la migma prudencia cuando ze trata de
ponderar la influencia de los trastornos deficitarios de 1la
inmunidad celular en el pulmén y de la accidn perturbada de
los mecaniemos de limpleza bronguial a cargo de los cilios
gobre el efecto carcindgeno del humo del tabaco respecto al
cAncer broncopulmonar (72).

Fodemos declr gque todos losz numerosos trabajos experime-
ntalesg con los ocmponentes del alquitran del tabaco, funda-
mentalemnte han gervido para demostrar su capacidad carcind-
gena completa cuando se aplica sobre la piel del ratén o del
conejo, pero no ge ha podido llegar a la miema conclusidn
cuando se ha aplicado al aparato respiratorio (65).

Efectivamente e han provocado diveregos cambios
hietoldgicos (hiperplasias, leziones inflamatorias,
hipertrofia de lae glandulas mucogas, metaplasias y lesiones
precanceroeas) en la mucosa bronguial y también en algunos
tipoe de cancer glandular y otros que no Ee asemejan a los
humanos, pero los resultados no son altamente significati-
voe, porgue pueden ser afectados desde el punto de vigta

causal (65).
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EPIDEMIOLOGIA

Segin RIPOL GIRONA (73), el mundo moderno, con lo=s
indudables beneficios que debe al progreeso arrastra también
junto al miemo algunas poderogas servidumbresz, en este caso
ge encuentra actualmente el tabaco. Estd4 demostrado gque el
tabaco contiene un alcaloide, la nicotina, que eg un tdxico
al estilo de los de su clase y gue crea habito.

El Comité Experto de la OMS (74), asegura tasativamente
que el habito de fumar tabaco es responsable de 1la gran
mayoria de caAnceres de pulmdén.

En un trabajo estadistico 1llevado a cabo por los
britanicoe DOLL y HILL (75), referente a 40.000 médicos gque
fueron controlados durante 10 anos, se 1investigaron sus
habitoe tabdquicos y la incidencia de cancer de pulmén en
loe médicos fumadores, en los no fumadores y en los gque
dejaron de fumar, asf como en el de los norteamericanos
HAMMOND y HORN (76), que hallaron idéntica correlacién, y de
log france=zes DENOIX, SCHWARTZ y ANGUERA (77), también con
parecidos resultados. En ellos se deduce gque la eclogidn
del cancer de pulmdn y su frecuencia en aumento =e halla
directamente relacionado con el tabaco, siendo au
probabilidad proporeional al numeroc de cigarrillos fumados.
También gqueda demostrado gue el exfumador gque lleva =&in
fumar B8 a 10 afoe pregenta inecidencia del cd4ncer de pulmdn
muy 1inferior a log fumadores, gue asimismo, con el
advenimiento de 1loeg cigarrillos con filtro, exiete una
cierta tendencia al descenzso en la incidencia del cancer de
pulmdn.

En un estudio efectuado por BOUCOT (78B), =esobre el curso

evolutivo de 6.071 hombres de 45 afos o mia=2, no ee presents
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ni un caeo de carcinoma broncdgeno en 805 hombres no
fumadores, mientras que se de=arrolld en el 4% de los qgque
habian fumado durante 40 afos o0 mAE.

En un informe efectuado por AUERBACH, OSCAR, S8TOUT,
HAMMOND y GARFINKEL (79), se comprueba el numero de células
atipicas existentes en las mecciones histoldgicas del epite-
lio bronguial de fumadores, de no fumadores y de antiguos
fumadores, implicando al consumo de cigarrillos en la
produccidn de procezog pulmonares de caracterigticas
malignas.

DALRI P. (80), en un examen epldemioldgico de lo=m
tumores muestra que el cdncer de pulmén es el gue crece mis
ripidamente entre +todoe los tipose de cdncereg, examind
sustancias oncégenas, en especial el tabaco y se resalta en
particular el aumento del céAncer de pulmédn en las mujeres,
hecho gque estd4 relacionado con el aumento de mujeres
fumadoras.

En un estudio realizado por JICK H, PORTER J, MORRISON ¥y
ROTHMAN KJ (81), s=se compard las historias =sobre fumar
cigarrilloe de 31 mujereé de menos de K0 afos a las gue =ge
le habta diagnosticado un cancer de pulmdn y las higtorias
gobte fumar de 124 mujeres de menos de 50 afos gque habian
gido hospitalizadas por otras razonez. De las mujeres con
cancer de pulmdn, 28 (el 30%) fumaban o habifan fumado
clgarrilloe; de lag otras fumaban 72, (el 57%). El riesgo
relativo estimado de cdncer de pulmdn para las fumadoras en
comparacidn con las no fumadorag eg de 6,7 con limites de
eonfianza del 90% entre 4,0 y 11. El riesgo relativo
estimado de cdncer de pulmén aumenta con la cantidad fumada
por laz mujeres. Las fumadoras con cancer de pulmén llevaban
mds tiempo fumando que las fumadoras con otro diagndstico.

Aceptando gue esta relacidn ag causal, el fumar cigarrillos
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g al rezpongable de alrededor del 77% de los canceres de
pulmén en mujeree jdvenes en este estudio.

KENNEDY A. (82), en un emtudio efectuado schre 1.065
cagos de cdncer de pulmén en ambos sexos en el Reino Unido y
diagnogticado por medico de una biopsia bronguial o bien
mediante una taracotomia, demostrd la existencia de una
2atda en el indice vardn-hembra del 15 al 1 (254 a 17)
durante el periodo comprendido entre 1968 ¥ 1971. La
curva raeferente a las mujeres continta subiendo, presumible-
mente a causa de que las mujeres van aumentando su hdbito
de fumar a partir de losg anosg 30.

GSELL O. (83), en un estudio estadistico en Suiza desde
1900, comprueba gque el cancer de pulmén se incrementa 90
veces en los afos 1970 hasta 1973. En cuanto a la mortalidad
de hombrez con respecto a las mujeres, predominan los
hombres con hasta un maAximo en 1968 de un 11 a 1, como
congecuencia de lae mujeres gque fuman, la relacidn estad
cayendo ultimamente en los afios 1972 y 1973. En afoEe
raecientes log eetudioe retrospectivos demuestran una
relacién de respuestas entre el consumo de cigarrillos y la
mortalidad por cdncer de pulmédn en los hombrees.

DOLL y PETO (84), en sus trabajos estiman que un 77,4%

de cdnceres de pulmén en las mujeres serfia producido por el

tabaco.
FRIEDL H. P, KARRER K. y WRBA H. (88), por medio del
andlisis a grupo estadistico, han demostrado que la

corriente internacional de una tasa de mortalidad reducida
de cAncer de pulmdn en hombres puede demostraraze también en
@uanto a la poblacidén austriaca. Egta corriente ha gido
atribuida principalmente a una mortalidad reducida en la
poblacidn masculina made joven gue puede estar relacionada

con la calidad de log cigarrilloe y la reduccidn de lo=g
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Zarcinomag, pero hoy en dia es impogible decidir =i esgta
tasa reducida de mortalidad permanecerd o no consetante en el
futurn, o i eetos resgultados pueden interpretarze como
muestras de un incremento de periodo de latencia en el
SZ3rcinoma pulmonar.

WEIS W, BOUCOUT KR, COOPERD A, CARNAHAN WJ y SEDMAN H
(86), encontraron en un estudio sobre neoplasias pulmonares
gue el aumento del riesgo de desarrollar cdncer de pulmdn en
relacidn con el consumo de cigarrillos, se aplica no
golamente a loe tipos bien diferenciado=s de células
escamosas y de células en avena, sino también aungue en
menor grado, al adenocarcinoma, no existiendo relacidédn entre
el consumo de cigarrillos y el cdncer de células escamosas
egcasamente diferenciadas.

El carcinoma de pulmén de célulaz escamosas esg de apari-
c¢ién rara en los no fumadores. COHEN y HOSSAIN (87), encon-
traron una 1incidencia solamente del 1% en los 200 ca=sos
informados por ello.

La relacién entre el tabaco y cada uno de los subtipos
histoldgicos de carcinoma broncopulmonar no estd totalmente
aclarado en la literatura (81).

KENEDY (82), noe dice que es bien conocida la estrecha
agociacidn del tabaco con loes subtipos epidermoide y micro-
citico, pero la relaciédn del tabaco con el adenocarcinoma es
controvertida. |

En otro estudio KREYBERG (88), niega la existencia de
dicha dependencia entre el adenocarcinoma y el tabaco. DOLL
y HILL (3), en un estudio realizado en 1964, tampoco encuen-
tran relacién entre el riesgo de muerte por adenacarcinoma y
el tabaco.

WEISS y colaboradoes, estudiando la relacidn del habito

del tabaco con el adenoccarcinoma pulmonar en un grupo de
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6136 wvaronez mayores de 45 afos, encuentran gque en loe no
fumadoreg, el ndmero de adenocarcinomas es menor gue en los
fumadores. Concluye diciendo gue todoe loes subtipoe histolé-
gicog de c¢carcinoma pulmonar incluido el adenocarcinoma,
tienen un aumento del riesgo con el incremento del consumo
de cigarrillos (86).

HETAYNE L.T. y WEGMA D.H. (89), asccian el fumar cigarri-
llosg con los tres tipos histoldégicos de cdncer de pulmén, es
decir, con el epidermoide, con el adenocarcinoma y con el
anaplasico de células pequeras. Sobre todo con el de células
peguefae (diferencia relacidn 6§ a 1), mnmientras gue el
epidermoide y adenocarcinoma zon aproximadamente equivalen-
teg (diferencia relacidn 3 a 1). La dosies reszpuesta rela-
ciona todos los tres tipos histolédgicos, no obstante, la
relacidn lineal es estadisticamente significativa (P 0-0,5)
s0lo para el epidermoide y células peguefias.

AUERBACH 0., GARFINKEL L. y PARKS V.R. (90), en otro
estudio sobre el tipo histolédgico de cancer de pulmdn en
relacidn con el hdbito de fumar en 662 autopsias de hombres
durante el periodo comprendido entre 19685 y 1972, =egqun la
clagificacidn del gistema OMS, el 35,2% eran carcinomas
epidermoides, el 24,6% eran carcinomas de células peguefnas
y el 14,2% eran carcinomas indiferenciados de células
grandes. Log carecinomas de células pequefiag ze incrementa-
ban ¢on la cantidad geu se fumaba, perc no para todae las
edades. Los adenocarcinomas disminufan seguin avanzaba la
edad, pero no en todoe los grupos de fuamdores.

KUONCE M. y KUNCE M.J. (91), en un estudio de control de
cagos sobre la relacién entre el fumar y el cancer de pulmén
del grupo Kreyberg I y II se recogieron datos =sobre los
hdbitoe de fumar de 494 pacienies varoneg con un cancer de

pulmén comprobado (440 casos corresgpondian al grupo Kreyberg
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I y B4 al grupo Kreyberg II) y de 100 controles. Por medio
de un porograma de ordenador se calculéd el riesgo relativo
de loz fumadores comparado con los no fumadores y ademas ge
relaciond con la cantidad de cigarrillos fumadeos. El riesgo
relativo de los fumadoree comparado con log no fumadores
para log tumores Kreyberg I era de 7,78 y para los tumoree
Krayberg II de 3,2 (eetadfeticamente =significativo). En
relacién con la cantidad de cigarrillos fumados, los tumores
Kreyberg I tenfan un riesgo significativo con una cantidad
fumada superior a 5.000 pagquetes de «cigarrillos y los
fumadores Kreyberg II con una cantidad de mds de 20.000
paquetes de cigarrillos fumados.

JOLLY 0. G., LUBIN J. L. y CARABALLOSO M. (92), en un
estudio epidemioldgico retrospectivo de 826 casoes de cdncer
da pulmén confirmadoe citoldgicamnte y/o histolégicamente
encontraron gque el fumar cigarrillos estaba asociado con
todog los tipos histoldgicos de cd4ncer de pulmédn, aunque el
riesgo de adenocarcinoma era mads bajo gue para los otroe
tipoe.

JOLLY 0.G.,LUBIN J.L. y CARABALLOSO M. (92), en un
eastudio epidemioldgico retrospectivo de 826 casos de cAncer
de pulmén en La Habana y confirmados citolédgicamente vy/o
histolégicamente (219 mujeres y 607 hombres), 979 controles
de hogpitalez y K39 controlee de vecindario. Los rilesgos=
relativoe de cdncer de pulmén entre fumadores de cigarrillose
era de 7,3 para las mujereg y 14,1 para loe hombres y =e
incrementaban consistentemente con diversas mediciones de
expogicidn al humo. Loeg hallazgos eugerfan gque la duracidén
del hdbito, ndmero de cigarrillos consumidos diariamente vy
la practica de la inhalacidn tienen efectos independientes.

En este trabajo sobre el caAncer de pulmdén en Cuba, donde

la mayoria de los fumadores esgtudiados fumaban tabaco negro
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&8l riesgo relativo era mds alto para los usuarios de tabaco
negro gue para los usuarios de tabaco rubioc (RR=8,6 contra
4,6 para mujeres y 14,3 contra 11,3 para los hombree), pero
lag diferencias se reductian después de ajustarse la cantidad
fumada. Loe hombres gue fumaban puroe exclusivamente tenfan
un rieego de cidncer de pulmdn 4 veces mayor. Loe fumadores
miztoe (0o zea, fumadores de cigarrilloe y puros) tenfan un
riesego relativo mayor que los fumadores sdlo de cigarrillaos
(15,0 contra 14,1) lo cual egtaba quizd relacionado con la
inhalacién desacostumbradamente profunda y frecuente del
humo del puro. Los datos gogtienen la hipétesis de gque los
modelos de fumar son la causa de una mayor mortalidad por
cadncer de pulmdén en Cuba que en otros paises
latinoamericanos.

VUTUC . y KUNCE M. (93), analirzaron el riesgo de cdncer
de pulmén en la mnujer en relacidén con el depd=zito de
alquitrdn de cigarrillos. De las 297 pacientes de cancer de
pulmén que se estudiaron, 188 (el 63%) fumaban cantidadeg de
cigarrillos significativamente mayor (P<41%) que en el grupo
de control (119=25% de 580). En relacidén con las mujeres gque
nunca hablfan fumado (de acuerdo con la edad, numero de afos
gue habtan fumado y cigarrillos fumados al dia), el riesgo
ajugtado de ecancer de pulmdn de las fumadoras gque sélo
habtan fumado cigarrillos del grupo I (<15 mg de alguitran
por cigarrillo), era de 1,5. Para cigarrillos del tipo 11
(de 15 a 24 mg de alquitrdn por cigarrillo) era de 2,7 vy
para el grupo III (de 24 mg o mas de algquitran por
cigarrillo) era de 6,3. El1 riesgo de las fumdoras gue habifan
fumado principalmente eigarrillos de log grupos I,II y 1III
era respectivamente R=2,6, R=4,4 (P<1%) y R=8,9 (P<l%).

Loe efectos carcinogénicos del tabaco se potencian con

clertas actividades ocupacionalesn particularmente
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gantaminantes, como la minerfa dei amianto, del asbesto,
del uranio o del ambiente contaminado (94).

HIGGINS I., WELCH K., OH M. y colaboradores (95), en un
estudio de 300 trabajodres de fundicién tomados del grupo
aRtadigtico presentado en el informe de Lee y Fraumeni
{1969), 150 hombres tomados del grupo de alta exposicidén y
160 hombree del regto de la estadigtica eseleccionados al
azar, se obtuvieron loe datos =mobre log hadbitog de fumar del
86% de la mueetra. Laes medicionee =obre la exposicidn
laboral total durante toda la vida, =se hicieron a partir de
mediciones disponibles. 8Se observd un riesgo muy alto de
cdncer de pulmén entre los trabajadores maAs altamente
expuestoe, =iendo los riesgos excegivos mucho menor en los
gue tenian exposiciones més bajés. Habfa una proporcidn mas
baja de no fumadoree entre los trabajadores de arsénico
altamente expuestos qgque entre loe otroe trabajadores.Eazto
gugiere gue pudiera haber alguna interaccidédn entre el fumar
y la exposicidn al arsénico.

BAN P., FELDSTIN M., SACCOMANNO G. y colaboradores (96)
evaluaron la citologia del esputo de forma periddica en 249
mineroe de profundidad y 123 capataces varonesg. Se
consideraron anormales los especimenes cltoldgicos del
ezputo gue mostraban atipias moderadas, atipia acusada o
células cancerosae. Al comparar capatacea que fumaban con
log mineroz gque también fumaban, los mineros tenfan una
incidencia de citologfa anormal esignificativamente mde alta
(F>0,0286). Para log mineros fumadores las frecuencias de
citologia anormal esgtaban relacionadae de forma lineal a la
exposicidén cumulativa de hijas de raddn y el nuimero de adfos
que habia sido minero de uranio. La frecuencia estimada de
citologia anormal era eignificativamente dependiente, en el

cago de los capataceg, del tiempo gque llevaban saiendo
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fumadore=z, y en el cago de loz minercs, del tiempo gue
llevaban siendo fumadores y siendo mineros de uranio.

En otro estudio, ELMES P.C. (87), compara la contribu-
cidn relativa de la exposicién ocupacional con la importan-
#ia del econgumo de cigarrillos, =seralando gque en Gran
Bretana es evidente que dentro de la mineria de carbdn y de
1a indugtria de hierro y acero, las condiciones higiénicas
zson en este momento tales que la exposicidn al polvo contri-
buye poco a la morbilidad y a8 la mortalidad por cdncer de
pulmén, gl =e las compara con el hdabito de fumar de 1los
trébajadnres.

Unoe resultados parecidos ze han mostrado en un sondeo
interseccional de muchas ocupaclones expuestas a polvo en
Alemania Ocecidental. S6lo en la industria de pizarra de
Galese, en trance de desaparecer, la enfermedad por el polvo
ha gido por lo menoe tan importante como el fumar. Hasta gue
se 1introdujo la actual legislaciédn, los trabajadores del
amianto trabajaban bajo tales condiciones que el efecto
combinado del consumo de cigarrillos y la exposicidn al
polvo caugaban una expectativa de pérdida de vida de unos 10
afioce en fumadorese moderados. Desde que =me introdujo la nueva
regqulacidn el riemgo para log trabajadores del amianto puede
aproxXximarse al de otroe trabajadores industriales. El autor
eoncluye puntualizando gque gi 2e controlara el coneumo de
tabaco ge causaria una mejora muchfsimo mayor en 1la sgalud
regspiratoria (97).

ANTHOINE D., LAMX P., DEREN G. y colaboradores (98), en
un estudio de 270 cdAnceres de pulmdén, recogldeos entre
minaerog de hierro deesde el afo 1964 al 1978, con una
duracidn de tiempo de trabajo de 20 a 40 afioE, aseguran gue
al tabaco e clertamente un factor cocarcinogénico

innegable. El 60% de 1log mineros con cdnecer de pulmén
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fumaban 20 cigarrilloe o maAe al dia, pero caon un congumo de
cigarrilloe igual, 1la incidencia del cadncer en minercs del
hiarro ee todavia 2,3 veces mae alta gue la de un grupo
idéntico de metaldrgica.

LEHSARD R., REED D., MAHEUX B. y LAMBERT J. (99), al
examinar la relacidn de la ocurrencia de cdncer de pulmén ¥y
la euwpomicidn a niguel en Nueva Caledonia, encuentran un
riesgo 22 veces mayor para los fumadores de cigarrillos
comparadog con los no fumadores, y resaltan la importancia
gue tiene el tabaco, como factor a considerar cuando se
examinen otras causas de cancer de pulmén.

KREYBERG L. (100), en un estudio sobre frecuencia de
cAncer de pulmén en trabajadores de una refineria de niguel,
destaca que todos los mineros con carcinoma anapladsico de
células pequefas y por lo menoes 25 de loes 28 =sujetos con
carcinoma epidermoide habian sido fumadores de +tabaco. El
tabaro ez un factor importante en el desarrollo de cdncer de
pulmén en los trabajadores de nigquel.

BERRY G., NEWHOUSE M. L. y TUROK M. (101}, en un estudio
sobre los efectos sinédrgicos entre la exposicidn al asbesto
y el fumar, en relacién con la mortalidad por cancer de
pulmén, encuentran que el riesgo asociado a la expoeicidn al
agbezto y al humo del tabaco, es considerablemente mayor gque
aditivo y es probablemente multiplicative. El carcinoma
pulmonar ge presenta rara vez en trabajadores de asbesto no
fumadores.

HINDS MW., COHEN HI. y KOLONEL LN. (102), en un estudio
sobre 211 casos de cdncer de pulmén de mujeres no blancas y
418 gujetoz, a partir de una investigacidn del registro de
paclentes del departamento de tuberculosis del estado de

Hawai, encontraron entre 1los gque nunca habian fumado un
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gignifigativo incremento del riesgo asociado con infeceidn
tuberculosa previa (proporcién de probabilidad de 8,2, 1i-
mite de confianza del 95%-1,3 a h4,4). No se encontrd una
relacidn similar entre fumadores, =sin embargo, 8d6lo =ze iden-
tificd una infecelédn tuberculosza en el §,5% de loe pacientesm
con cdncer de pulmdn gue nunca habian fumado, lo gue =suglere
Jue egte factor ee un colaborador relativamente poco impor-
tante en los aspectos histoldgicos del cancer de pulmén
entre lae personas que nunca han fumado.

GOPALAKRISHNAN P., MILLER JE., McLAUGHLIN LS. (103), en
una revieidén de 7986 pacientes admitidos en el Hospital
Estatal Mount Wilson para enfermedades pulmonares, entre el
afno 1960 vy 1970, =se probd que 72 tenian coexistencia de
tuberculosis pulmonar y carcinoma broncédgeno. Por lo general
log pacientes pertenecen al grupo de edad avanzada y casil
todos fumaban.

CAPLIN M. vy FESTENSTEIM F. {104), nos dicen gue ya gque
el consumo de clgarrillos es una causza importante de cdncer
de pulmdn y de bronquitis crdénica, amboe estadoz deben darse
juntos mAs a menudo en fumadores de cigarrillos gue lo gque
pudiera daree por azar. 8i por lo general ge dan Jjuntos,
entonces 1la obstruccidn grave de vias regpiratoriae, a
manudo aesociada a la bronguitis crdnica, deberis asociarge
tambhién a menudo con el cancer de pulmdn.

Eetudiando tree grupos de pacientes del Hospital de
Tdrax de Londres, de 200 hombres y 43 mnujeres con cédncer de
pulmén, ge obtuvo informacidn sobre la prevalencia de
bronguitis crdnica definida y obetruccidn de viam
regpiratoriae. El tercer grupo conesietta en 233 hombres con
bronquitie crdnica definida que fueron eometidos a
obzervacidn para descubrir que muchoz iban a morir de cancer

de pulmén. Los resultados sugerian gque la bronguitis eimple
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y 21 cdancer de pulmdn a menudo  =ge dan juntos, pero gue la
bronquitis obstructiva y el cdncer de pulmdn no =ge dan
juntog a menudo. La falta de azociacidn entre al cdncer de
pulmén y 1la obastruccidn grave de viae regpiratorias
necegita una euplicacién.

SCHERRER L., ZELLER CH. y SCHERRER M. (105), repazaron
lag higtoriag de los casos de 474 pacientes. Se dio por
sentado que habia una bronquitis crdénica precediende al
cdncer de pulmédn, si se hablia presentado tos c¢rénica vy
esputo durante mas de cinco afos. Se anoctd el consumo diario
de cigarrillos, puros y pipas, y el nimero de pagquetes por
afio. El FEV en porcentaje de 1la capacidad wvital con
inspiracién 1lenta fue tomado como un indice sensible del
grado de bronquitis crénica. El grupo 2 inclufia 175 casos
gin dicha historia. Loz muy fumadores y los pacientes con
obstruccidn grave se encontraban mds a menudo en el grupo 1
qua en el grupo 2 {(p<0,0008). Era evidente gque no existia
correlacidn entre los habitos de fumar y el FEV/VC cuando el
grupo 1 se fundifa con el grupo 2, R<0,071, p<0,20. Lo gque es
mds, fumadores con un congumo ligero, alto y muy alto,
eztaban dietribuidaos de forma irregular en el grupe 1, entre
pacientes con obstruccidn iigera o grave, sin embargo, en el
grupo 2 ge encontraban fumadores de consumo alto y muy alto
mag frecuentemente entre los pacientes con una obstruccidn
bronguial grave (p<0,01). Da la impresién de gque hay un
importante subgrupo de fumadores con un consumo alto y muy
alto con cdncer de pulmén que muestran una proteccidn tanto
frente a 1la bronquitis crénica como a la obstruccidn
brongquial. No estdn claras las causas de esta proteccidn.

FORD RM. (106), analizé a 6021 pacientes de asma crénico

de 40 afos o mids vigtos durante los tltimos 20 afos, con
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vigta al desarrollo del caAncer de pulmén primario y esus
habitos de fumar. Durante este periodo, 2dlo dos
degarrollaron un cancer de pulmén, el 0,032% en comparacidn
con el 0,314% de la poblacidn en general. Sdlo el 16% de loe
aEmadticoe crdnicoe habian fumado durante un periodo signifi-
cativo durante los cinco afor anteriores a la wvaloracidn,
gomparadoe con el aproximadamente 40% de la poblacién
general. De aquelloes gue gf fumaban, 1la tendencia estaba
mence extendida. Esgte informe afade la evidencia de que el
cAncer ge desarrolla menos frecuentemente en paclentes que
gsufren de una enfermedad alérgica como el asma, gquizas a
causa de alguna actividad inmunoldgica acrecentada qgque
impide un nuevo crecimiento o una reduccién en los habitos
de fumar en los asmdticos crdénicos.

LYNCH HT., FAIN FR., ALBANO WA. y colaboradores (107),
nos dicen gque mientras continua siendo un enigma la
etiologia del cancer bronecdgeno, se ha comenzado a tener en
cuenta una serie creciente de contaminantes carcinogénico=s
en interaceidn con factores susceptibles de provocar la
recepcidn. Han egtudiado higtorias de cdncer familiar en una
gerie congecutiva de pacientes de cdncer de dos clinicas
oncoldgicas universitarias de Nebraska. Se ha prestado espe-
e¢ial atencién al carcinoma pulmonar y a otros canceres
relacionadose con el tabaco (cavidad oral, esdfago, vejliga
urinaria, padncreas,etc). Se obtuviercn historias =zobre taba-
co de los parientes de unag gerie cruzada de pacientes can
eztag localizacioneg de tumor. 8Se encontrd gue aungue se
observaba un efecto estadigtico muy esignificativo con
regpecto a leo hadbitos de fumar tabaco tanto en loe parien-
tes de los sujetoz con cdncer de pulmdén como en los parien-
tee de loe eujetoe con otro tipo de cancer asociado al

tabaco, gé4loc se observaba una correspondencia en la frecuen-



2ia del cincer de pulmén entre loz parientes de
con cancer de pulmén. Este resultado apunta la
da log factores de recepcidn en combinacién con

cién ambiental a la hora de determinar el riesgo
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En un informe publicado en 1979 en la revista de Cirugla
General nos dice que un gran numero de estudios han demos-
trado una asociacidn en nifos pequedos, entre enfermedades
particularmente respiratorias como neumonias, brongquitis,
agma y la exposicidn al humo del tabaco de sus padres. La
relacién pereiste cuando la clase social, el peso al nacer y
la produccidn de tos y expectoracidén de los padres son
tomados en cuenta.(108).

TAGER y colaboradores (108), en un estudic progpectivo
de =siete afos, encontraron que la exposicidn al humo del
tabaco expulmado por la madre estaba asocliado con la
dieminucidn del desarrollo pulmonar en los nifos, medida por
el volumen espiratorioc forzado en un segundo. Los inveestiga-
dores controlaron para el previo volumen espiratorio forza-
do, 1la edad, el pe=o, el camblioc en el peso y el habitg de
fumar en los ninos.

KAUFFMAN y colaboradores (110), en un estudio de medidas
espirométricas realizadas a individuos mayores de 40 afnos en
Francia encontrd gque los no fumadores (de ambos =mexos) cuyas
espogas~og fumaban diez gramoebo mis diarios de tabaco,
tenian un gignificativo menor promedio de flujo medio espi-
ratorio que los casados con no fumadores. Entre las mujeres
gue no trabajaban fuera de casga, hablia también una signifi-
cante diferencia en el volumen espiratorio en un segundo vy
la relacidn dogis respuesta del tabaco del marido.

WHITE y FROEB (111), informaron en un estudio sobre el
efecto del tabaco en el fumador involuntario en un esgpacio
reducido y en largo tiempo. Encontraron gue expuestos crdéni-

camente tenian promedio de flujo medio espiratorio y final
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ggpiratorio (FEF 2b-75 y FEF 75-85 respectivamente) con
respecto a los no fumadoresg no expuestos. Loz valores para
al anterior grupo eran zimilares a la de log fumadores de
pocos cigarrilloeg (111).

HIRAYAMA, basado en gu largo estudic japonée, infarmd
gue las mujeres de fumadores que no fumaban habfan elevado
2l promedio de cancer de pulmén comparado con las mujeree no
fuamdoras cuyos maridos no fumaban. La atencidn considerable
enfocada en este descubrimiento potencialmente muy importan-
te incluye criticas metodolégicas (112).

TRICHOPOULOS vy colaboradores (71) en Greclia y CORREA vy
colaboradores en Nueva Orleans (7), habian editado estudios
que apoyaban la alegacién de gue el cancer de pulmdn en no
fumadores estaba asociado con la exposicién de estos al
tabaco de =us eszposos o esgposas. En ambos estudios habia
evidencia significativa estadistica de la relacidn doeis
respuesta. Por ejemplo, el riesgo se incrementaba con el
mayor grado de consumo de tabaco del esposo/a (113).

CUYLER HAMMOND E. y SELIKOFF I.J. (114) discuten dos
estudios llevados a cabo sobre este tema, uno en Japén V4
aotro en Atenas (Grecia). En estos dos paises, las mujeres
estaban tradicionalmente mAs separadas de los hombres
(excepto hermanos y marido) de lo gue haya sido nunca el
casgo en América. Los autores concluyen que a primera vista
2l dnico tema prdctico propuesto por la evidencia discutida
en estos trabajos, es si se debiera o no urgir a la gente a
no fumar =zobre la base de gue al fumar incrementan el riesgo
de cancer de pulmén en sus conciudadanos (especialmente los
miembrog de su propia familia). Egte es un tema importante,
perao hay otro gque lo es mads, &1 unoe niveles bajos de

fumador pagivo incrementan el riesgo de cancer de pulmdn en
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un  grado =gignificativo (como estog dos estudios parecen
indicar), esto sugiere fuertemente gue la curva de respuesta
de dogis es aproximadamente de forma logietica mae gue en
linea recta. S1 esto es agi para un carcindgeno quimico camo
gg &l humo del tabaco y un tipo de cancer, es probable gue
gea asil para otros carcindgenos quimicoe y otros +tipos de
fdncer. Ezto podria modificar radicalmente las actuales
impresiones de "niveles tolerables de exposicidn" para gran
c2antidad de otros agentes. Con tanto en juego, no noe atre-
vemos a expresar una opinidén en estoe momentos =sobre =21 el
fumador pasivo incrementa el rieggo de cancer de pulmdn de
un farma significativa. En opinidn del autor, e necesitan
urgentemente mas evidencias poeitivas para convencernos
firmemente de gque esto es asi.

Varioe estudice adicionales podian =er interpretados de
difererite forma. GARINKEL (115), basd =us andliegis de dato=m
en un largo esgtudio prospectivo dirigido por 1la Sociedad
Americana de CaAncer, econtrando un riesgo relativamente
eglavado de cdncer de pulmdn para las espozas no fumadoras de
hombres fumadores comparado con no fumadoras cuyos egposOs
no  fuamaban, pero este descubrimiento no era significativo
estadfsticamente, pues no habtfa allf evidencia de asociacidén
dogis respuesta. Por afadidura, 11la informacidn sobre los
hdbitos del tabaco del marido era util =sdlo para el 27% de
lag mujeres con cdncer de pulmdn.

Un reciente trabajo por KABAT y WYNDER (116), encuetra
un efecto poeitivo para los hombres pero no para nujeres
expuestos al humo de los demds en el trabajo y sin efectos
para esposoz de ambos sexos, no obstante los numeros en el
posterior estudioco =on bastante bajos y la exposicidon era
gimplemente =menalada como 21 o no, gin cuantificar.

KOO vy colaboradores (117}, en Hong-Kong informan lo=s



nivelez mde altos de exposicidn de los fumadores pasivos an
las pacientes femeninas con cadncer de pulmén comparado con
gantroles, pero este descubrimiento era el limite de lasm
estadisgticas y no fue visto en el gubsigquiente andlisis de
log datoe de estudio.

Otroe doe estudios tienen resultadeos digerepantes, en
Alemania SCHMIDT (118) informéd resultados poegitives y CHAN
{112) en Hong-Kong informd regultadoz negativoe.

En suma, la evidencia corriente es sugestiva de una
asociacidn positiva entre el cdncer de pulmén y la exposi-
cidén al hﬁmo del tabaco de los demas, pero no es concluyen-
te. Los estudios de datos estAn caracterizados por wvarios
problemas metodolédgicos, en particular 1las dificultades
asociadas con la medicidn de la expogicidn. En un informe en
el afno 1982 del Surgeon General sobre el tabaco terminaba
diciendo: "no obstante la evidenia corrientemente dtil no es
suficiente para sacar la conclusién de gque el fumador pasivo
0 involuntario del humo de los demds, le cause cadncer de
pulmén. La evidencia hace aumentar la preocupacidn sobre un

posible y =erio problema putiblico® (77).
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FLATEAMIENTO DEL EROBLEMA

El cdncer de pulmén e la primera causa de muerte por
cancer en el hombre, por lo que esta enfermedad se ha
convertido en uno de log problemas de =zalud mae preponderan-
teeg y graves de nueetra sociedad.

El objetive final para erradicar la enfermedad es un
reto para los profesionales sanitarios.

Hay que tener en cuenta que el diagnéstico precoz no es
posible, ya gue la enfermedad lleva bastante tiempo de
evoluciédn cuando puede ser diagnosticada.

Los resultados de los tratamientos, a pesar de la utili-
zacidn de vigorosas terapias, no son alentadores, pues en
cinco afos el nuimero de personas que sobreviven son menos
del 10%.

El mejor camino para la lucha contra el cdncer de pulmédn
eg la prevenciédn. 8Sélo efectuando una profilaxis adecuada
podremog digminuir la ineidencia de 1a enfermedad. Egta
profilaxis se realizard previniendo a los individuos de la
expoeicidn a las suntancias cancerigenas.

Lo factores cancerigenos, gque actuando sobre la mucosa
bronguial, pueden desgencadenar un cancer de pulmén =on
divergos. Los mds importantes son los que actuan directamen-
te =obre el 4rbol bronquial al =ser inhalados de la atmédsfera
general que envuelve al individuo (polucidn atmosférica,
urbana o profesional) o de la propia o intima polucién gque
ge produce al inhalar el humc del tabaco en ignicién. Tam-
bién hay otroe factores individuales, como gon los genéti-
cos, endocrinos, locales, etc. ‘

Da todos los factoree cancerigenos el tahaco parece ser

el mds implicado y obviamente el mds factible a la hora de
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prevenir.

Ez por =llo por lo que realizaremocs este trabajo eobre
el habito de fumar, con la idea y el propdsito de contribuir
4 proporcionar datos sobre nueetra poblacidn, =u modo de
fumar y la relacidn con su estado de =malud y enfermedad

neoplasica.
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MATERIAL Y MEIODO

FPara la realizacidn de este trabajo hemos =ometido a una
encuesta =sobre el hiabito de fumar a tres grupos de enfermos
de digtintaes patologtias: un primer grupo conesta de 100
enfermos con cancer de pulmén, un segundo grupo de otros ;01
enfermos de otro tipo de caAncer no pulmonar y un tercer
grupo formado por 99 enfermos que no padecen ningun tipo de
cancer (diabéticos, cardidpatas, reumaticos, hipertensos y

otros).

Loe enfermos tumorales, tanto los pulmonares como los de
otras localizaciones, pertenecen a las consultas de oncolo-
gia del Hospital Univereitario, de la unidad de radioterapia
de 1la Ciudad Sanitaria Virgen del Rocio y del Centro Regio-
nal de Oncologfa "Dugue del Infantado". La mayoria de estos
enfermos fueron encuestados en las consultas externas, donde
acudian para revieidn o para tratamientoc de radioterapia.
Otrose =e encontraban ingresados en las salas correspondien-
tee 3 la especialidad. Todos ellos habian sido diagnostica-

dos previo andlisis anatomopatolégico.

Loe enfermos no tumorales pertenecen a la consgsultas de
enfermerfia de los ambulatorios Virgen del Rocio de Sevilla
y otrog de la provincia cercanos a Sevilla, como zon los
ambulatorios de Alcala de Guadaira, Dos Hermanas y Utrera.
Todose estoe enfermos ese encuentran sometidos a estudios
analiticos b4 radiolégicos periddicos, degcartandose

patologia tumoral.
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Laeg encueegtas a gue fueron sometidos, =e componen bigi-

camente de los siguientes puntos:

EDAD--...o.-....-----‘o-...-.oo--l-----.--..-.-..n-.

SEXO..-.“-oo-ool.no--.o-.o..o--.o..-.o..-..c-..n.-.

PROFESION. . e eceeacceccesannssasnacnssncsccncansssns
PROCEDENCIA. e eeeeectcecansensnseansossnssssssssnsscssses
ENFERMEDAD QUE PADECE..cccecescccscscsassansanncsseascas
FUMA ACTUALMENTE P cucccceccocccccsanscsncsansnnnsnsasnsns
QUE FUMA ? CigarrilloS....

CigarroSeecececeses

PUroS.ecececesee

Pipas-.........
QUE TIPO DE TABACO FUMA ? 13357 =5  « TP R

NegrO¢oQ-noo-o.

Los doSecesacass
Con filtroees...
Sin filtroseees
INHALA EL HUMO ? Sieececcccssses

NO-...-......-.

CUANTOS CIGARRILLOS FUMA AL DIA ? Menos de diez..
De 11 a 20.ec..
De 21 a 30.cc.e
Mas de 30......
CUANTOS PUROS O PIPAS ?ciccccccccscscsscscscccncscnnsns
CUANTOS ANOS LLEVA FUMANDO ?cccccscccssccsaccnscncns
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En la realizacidn de este estudio estadistico zobre 300
individuos, =&e aplicaron los programas del paquete B.M.D.F.
Jqua ®on los eiguientes: ANALISIS FACTORIAL, TEST CHI-
CUADRADO y ANALISIS CLUSTER.

ANALISIS FACTORIAL:

El andligie factorial ez un modelo matemdtico gue inten-
ta explicar 1la relacidn existente entre un conjunto de
varlables obsgervables, en términos de un nimero pegqueno de

factores no observables directamente.

TEST CHI-CUADRADO:

Los test son métodos estadisticos gue nos permiten acep-
tar o rechazar hipétesis efectuadas sobre una o mas pobla-
ciones o variables como es el caso gue nos ocupa.

El chi-cuadrado de homogeneidad se aplica a un conjunto
de dos poblaciones o dos variables.

Las hipdtesis gue contrastan son:

Ho: Lae variablee =on independientes.

Hi: Laeg variables no son independientes.

La hipdteeie Ho serad rechazada si la probabilidad obte-
nida es inferior a 0,06. Esto nos indicard4 gque existe una
clerta dependencia entre las variables contrastadas, pero no

nos mostrard el grado de dependencia.

ANALISIS DE CLUSTER:

Ez un modelo matematico cuyo objetivo es ordenar vy
agrupar objetos o variables, gsegun se desee, gque vienen
caracterizadog por un conjunto de medidas.

Existen wvarias técnicas de clasificacién. Aqui hemos
utilizado una técnica de tipo ascendente o aglomerativa. La

formacidn de grupos se lleva a cabo enlazando esucesivamente
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lag variables de dog en dos, de manera gue, &n una primera
etapa =e asocian las que presgentan una mayor similaridad, vy
AEI @ucemivamente hasta formar un dnico cluster con todas
las variables.

Lor regultados de este anadlieie se pueden repregentar
graficamente mediante un Arbol, llamado dendograma. Lae
variables estdn representadas en el eje de abscisas (eje X)
y las similitudes en el eje de ordenadas (eje Y).

Lag wvariableg coneideradas en eete estudio eestadistico

aplicado a 300 pacientes, son los siguientes:

VAR 1 (.e.c... Edad del individuo

VAR 2 ....... Grupo

VAR 3 ....... Profesidn

VAR 4 ....... Procedencia

VAR B ....... Enfermedad gque padece

VAR 6 ....... Fuma actualmente ?

VAR 7 ceeeaea Qué fuma ?

VAR B ....... Edad en gue empezd a fumar
VAR 9 ....... Tipo de tabaco

VAR 10 «..... Con filtro o sin filtro ?
VAR 11 ...... Inhala el humo ?
VAR 12 ...... Nidmeros de cigarrillos que fuma al dia

VAR 13 ...... Afios que lleva fumando

Estas trece variables pueden +tomar los =sigulientes
valores:
VAR 1 : Variable cuantitativa que toma los wvaloresm

raeferentez a las edades esgpecificas de cada

individuo muestreado.

<
>
ol
1

Toma el valor 1 en pacientes con cadncer de
pulmdn.

Toma el valor 2 en pacientes con cualquier
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e
1

VAR

(1753

[

n

..
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otro cancer no pulmonar.

" Toma el wvalor 3 en individuos gue padecen

cualquier enfermedad no cancerigena.

Toma el valor 1 =i es funcionario.

Toma el valor 2 para profesionesg liberales.
Toma el valor 3 &1 es industrial.

Toma el valor 4 21 eg campesino, ganadera o
minero.

Toma el valor si es de procedencia urbana.
Toma el valor sl es de procedencia rural.

Toma el wvalor

1
2
1 si padece carcinoma de prdéstata.
2

Toma el wvalor si padece cancer vesical.
Toma el valor 3 =i padece caAncer de colon,
recto.

Toma el valor gl padece linfomas.
Toma el wvalor si padece caAncer testicular.

Toma el wvalor 21 padece cdncer renal.

N o e

Toma el valor s1 padece cancer de piel.
Toma &l valor 8 i padece cdncer deeo.

Toma el wvalor 9 =i padece cancer de
tiroides.

Toma el wvalor 10 g1 padece histiocitosie
maligna.

Toma el valor 11 g1 padece hodgkin.

Toma el valor 12 si padece liposarcoma.

Toma el wvalor 13 i padece cdncer de mama.
Toma el valor 14 si padece tumor cerebral.
Toma el valor 15 gi padece leucemia.

Toma el wvalor 16 si padece neoplasia de
parotida.

Toma el wvalor 17 =i padece cancer de
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Toma el wvalor
arterial.

Toma el valor 19
Toma el valor 20
Toma el wvalor
cerebral.

Toma el valor 22
Toma el wvalor
digestiva.

Toma el valor 24
Toma el wvalor 25
Toma el wvalor
depresiva.

Toma el wvalor 27
Toma el wvalor 2
tipo epidermoide
Toma el valor 29
tipo indiferenci
Toma el valor 3
tipo adenocarcin
Toma el valor 31
tipo O©Oat Cell.
Toma el valor 1
Toma el wvalor 2
dejado de fumar
vida.

Toma el valor 1
Toma el valor 2
Toma el valor 3
Toma wvalor 1 ei

Toma wvalor 2 =i
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18 =i padece hipertensidn

21 padece bronguitis.
21 padece de corazdn.

21 i padece de tromboseis

g1 padece artrosis.

23 =i padece enfermedad

g1 padece enfermedad renal.
g1 padece diabetes.

26 a1 padece de neurosis

21 padece de epilepeia.

8 s1 padece cancer de pulmdén
sl padece cancer de pulmén
ado de células grandes.

0 si1 padece caAncer de pulmdén
oma.

s1 padece caAncer de pulmén

gi fuma actualmente.
21 no fuma actualmente o ha

durante cierto periodo de su

21 fuma cigarrillos.

21 fuma cigarro=.

21 fuma puroe.

empezd a fumar a loe 10-14 afoe.

empezd a fumar a los 15-18
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8fA0E.
Toma wvalor 3 egi empezd s fumar a log 19-30
anoe.

Toma wvalor 4 gi empezd a fumar a los 31-40

Toma wvalor §& gi empezd a fumar de loz 40

anoeg en adelante.

1<

1

(b2
>
=)
O
=
W

2l valor 1 g2i fuma tabaco rubio.

Toma el valor g1 fuma tabaco negro.

Toma el wvalor g1 fuma los dos tipos.

VAR 10 : Toma el wvalor

gi fuma tabaco sin filtro.

<
-
A
[
[y
=3
0
g
[

el valor si inhala el humo.

Toma el wvalor si no inhal el humo.

<
- d
b o)
[y
N
L]
[s]
8
11}

2
3
1
Toma el valor 2 si fuma tabaco con filtro.
1
2
valor 1 =i

fuma menos de 10 cigarrillos/

Toma valor 2 i fuma de 11 a 20 cigarrillos /

Toma valor 3 i fuma de 21 a 30 cigarrillos /
dia.

Toma valor 4 i fuma 30 o mde cigarrilleos /

dia.
VAR 13 : Variable cuantitativa que toma 1los valores
referentes a los afos gque lleva fumando

cada individuo de los muestreados.

La poblacidn encuestada presenta las siguientes
caracteristicas para las variables anteriores:
VAR 1: La media de edad de las personas encuestadas es de
62.33667 anos.
Un 78% de la poblacién presenta una
variabilidad de mas o menos 20.87036 afnos. Loe’
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valoree extremos observados son 22 y 93 anos.

VAR

<
1>
1

<<
s
I

1<
1
10

2
=
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lo

o

Fresenta una media de 1.99667, aproxXimadamente 2,

debido a gque de las 300 encuesgtasg reali-
zadas ge han geleccionado 100 muestras para
zada uno de log grupog anteriormente mencio-

nados.

Fregenta una media 2.86333. Esto nos 1indica gque

el 76% de lag perszonas encuestadas =son de

profesidn industrial.

Presenta una media de 1.51333. Esto nos indica

gue aproximadamente el 50% de los encuesta-
dos son de procedencia rural y el otro 50%

son de procedencia industrial.

Respecto a esta variable hay gue hacer notar que

La

|
o

[
1]

aproximadamente el 75% de la nmuestra recogi-
da presenta los valores 4, 6, 18, 19 y 28.
Ezto noeg indica gue por cada 100 encuesta-
dose, 75 de ellos tienen linfoma, carcinoma
de piel, hipertengsidn arterial, bronquitis y
cAncer epidermoide.

media de esta variable es de 1.26333. Egto nos
indica gue la mayoria de los encuestados
fuman actualmente.

media esg de 1.08000, 1lo cual nosg indica que
aproximadamente el 100% fuman cigarrillo=a.

media es de 1.5700. Asi la mayoria de los
encueetados empezaron a fumar entre log 16 ¥y
17 afo=e.

media es de 1.95677. Esto nos indica que la
mayor parte de la poblacidn fuma tabaco

negro.



69

VAR 10: La media ee de 1.21667. Luego la mayoria de la

poblacidn fuma tabaco con filtro.

VAR 11: La media es de 1.13335, por lo que se deduce gue
la mayoria de los encuestados inhalan el
humo.

VAR iy La media ee de 2.52000. Esto nos indica que 1la
mayorfa de loeg encuestados fuman entre 265 vy
28 cigarrillos diarios.

VAR 13: La media de esta variable es de 43.04667. Un 75%
de la poblaciédn presenta una variabilidad de
mAs o menos 26.84362. Esto nos indica gque la
poblacidn encuestada lleva aproximadamente

entre 17 y 69 anos fumando.
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ragultado de aplicar el analisis

obtenido ecinco factoree que vamos a nombrar:

(aumenta

dia

FACTOR

FAQCTOR 2

FACTOR
FACTOR
FACTOR

) F1
A
e F3
4 cas..ses- Fd
B ceeeeene FH

factorial

71

hemos

El patrdn factorial obtenido es el siguiente:

VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR
VAR

m & w K e

0w N o

11
12
13

= 0.882 F2
= - 0.717 F1
= 0.630 F3
= - 0.772 F3
= 0.604 F1
= 0.727 Fbh

= 0.787 Fd

= - 0.413 F3

= 0.596 Fd¢

0.438 F4 - 0.546 FB

- 0.584 F1 - 0.469 Fb
0.763 F1

0.864 F2

[

Claramente en el modelo obtenido vemos que:

Yy

al

- E1 factor 1 eg directamente

al aumentar) al numero de cigarrillos

tipo de enfermedad gque padece, e

proporcional
fumados al

inversamente
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proporeional (dieminuye al aumentar) al qgrupo y a la
variable 11. Esto significa que el wvalor de F1 aumenta con
&l ndmero de cigarrillos fumados al dia, también aumenta en
lose individuos que presentan cancer de pulmén y en aquellos
Jue inhalan el humo.

For congiguiente podrtamos denominar este factor "riesgo
a padecer cadncer de pulmén o causag que agravan y provocan
el cdncer de pulmén®.

-~ El factor 2 es directamente proporcional a
la edad y a8 los afos que lleva el individuo fumando.

Por consiguiente padrfiamos denominar este factor "afini-
dad entre tabaco y edad".

- El1 factor 3 es directamente prporcional a
la procedencia y profesidn del individuo, e inversamente
proporcional a la edad en que empezéd a fumar.

Por consiguiente podriamos denominar este factor “"grado
de influencia del habitat y cultura del individuo en 1la
afinidad a fumar".

‘ - El factor 4 ez directamente proporcional a
la clage y tipo gque fuma el individuo. AdemAs es un factar

Jue aumenta también gi se fuma sin filtro.

Por consiguiente podriamos denominar este factor “grado
‘de dureza del tabaco*.

- El factor 5 es un factor dificil de inter-
pretar debido a la homogeneidad que presenta la poblacién
muegtreada. Por otro lado la varianza o variabilidad de 1la
poblacidn explicada por este factor es de 1.279 (pequena
regspecto a la variabilidad explicada por los cuatro factores
primero 2.056, 1.763, 1.339, 1.307 reepectivamente). Por
ello zu interpretacién y egthdio ha eido desechado.

En este modelo los factores obtenidos estdn incorrela-
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dog, =8 decir, no hay conexidn entre los factores (21 uno de
losg factores aumenta no tiene por qué aumentar ni disminuir
el regto de los factores). Egte hecho ze puede comprobar en
las graficas de las paAginas 85 y 86, como en log resultados

cbtenidos en la pagina 87.

Teniendo esto en cuenta obtenemos los sigulentes

regultados:

Vemosz que el udnico factor en que aparece el grupo y el
tipo de enfermedad, gue son las wvariables gue mas
directamente hacen referencia al cdncer, es el factor 1. Por
tanto, debido a la incorrelacién de log’ factores
anteriormente explicada, estadisticamente podemos decir que
el riesgo de padecer cédncer de pulmén no estda relacionado
con  loe  anos gue el individuo lleva fumando, ni con el
habitat, ni con el tipo de tabaco gue fume, =£i no con el
nimeroc de cigarrillos gque fuma al dia y con el hecho de
inhalar el humo. Asi por ejemplo no podemos relacionar el
hecha de padecer cdncer de pulmén con la contaminacidn
urbana o de forma andloga el hecho de no padecerlo con la
vida sana del medio rural. Por otro lado este miesmo factor
pone de manifieeto que estadisticamente no existe ninguna
relacidn entre el tabaco y cualguier otra de laz enferme-
dades encuestadas.

Del factor 2 podemos deducir que existe una relaecidn
estadistica entre el hecho de fumar mucho y que el indiwviduo
tenga edad avanzada. Pero por otra parte, debido a la
incorrelacidn con el factor 1 podemos afirmar gque el padecer
cdncer de pulmédn ez indiferente a la edad del individuo.

Del factor 3 podemos deducir que los individuos de

procedencia y profesiones rurales comienzan a fumar a edades
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maE tempranase gque losz individuos de procedencia urbana oy
profesiones no rurales.

En a1 factor 4 vemoe reflejados log individuoz gue fuman
un tipo de tabaco mids duro (negro y =in filtro). Debido a la
inzorrelacidn con el factor 1, gue ez el gque mds noe in-
bterega por ser el Wnico relacionado con la enfermedad a la
gue hace raferencia el estudio, podemos decir que la dureza
del tabaco no influye en el riesgo a padecer cancer de
pulmdn. Aegl no podemae afirmar que las personas que fumen .
tabaco negro y sin filtro puedan padecer maAs rapidamente
dicho cAncer gque los gue fumen otro tipo de tabaco.

Por lo tanto volvemos a poner de manifiesto que estadis-
ticamente el rieego a padecer cancer de pulmdn es debido
dnicamente al hecho de fumar en abundancia e inhalando el
humo.

El factor b5 noe da muy poca informacidn como hemos
dicho anteriormente. De manera muy débil (0.250) esta rela-
cionado con la variable 5 que nos daba el tipo de enfermedad
que padecen de forma gque aumenta en los individucs que
pregentan cualgquier otro cdncer no pulmonar y en log gue no
presentan nigun tipo de cancer de los estudiados. También de
manera sgutll (0.248) este factor representa a agquel gector
de 1la poblacidn gque han fumado durante un corto periodo de
gu vida y actualmente no lo hacen. De esta forma, un dato de
interés de este factor es gque el hecho de haber fumado poco
(la que conlleva el haber fumadoa poca cantidad de
cigarrillos en total) disminuye el riesgo de contraer cdncer
de pulmdn.

Como vemos, esg obvia la influencia del tabaco {sobre
todo de la cantidad fumada) en el cancer de pulmdn y no =se
encuantra ninguna relacidn con cualguier otro de los restan-

tes tipos de enfermedades mencionados.
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Log regultados obtenidos de la aplicacidn del test chi-

cuadrado son los giguientes:
TABLA &. Veage pdgina 88
Las variablesz contrastadas =on:

VAR

I8
we

Grupo

VAR 8: Edad en que empezd a fumar.

Al aplicar el tegt chi-cuadrado a estag variables obte-
nemos gque la probabilidad de que Ho sea cierta es P =
0.0138. Como es muy pegquenrna, nos lleva a rechazar Ho. Por
tanto concluimos que existe dependencia entre ambas

variables.

TABLA 7. Vease pagina 89.

Lag wvariables contrastadas =son:

VAR 2: Grupo.
VAR 9: Tipo de tabaco.

En este caso P = 0.0039 que es menos estricto que 0.05.

Por tanto esixte dependencia entre ambas wvariables.

TABLA 8. Vease pdgina 90.

Las variables contrastadas son:

VAR 2: Grupo.
VAR 10: Con filtro o gin filtro.

En este caso P = 0.3692 gue es mayor estricto gque 0.05.
Por tanto ambas variables son independientes. Obtenemos agqui
un nuevo resultado, no influye el fumar con filtro o fumar

gin filtro en el cadncer de pulmdén.

TABLA 9. Veame pagina 91.
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Lag variables contrastadas =on:

VAR 2: Grupo.
I

VAR 11: nhala el humo o no lo inhala.

En egte camo P = 0.0059 que es menor estricto que 0.05.

Por tanto existe dependencia entre ambas variables.

TABLA 10. Vease pagina 92.

Las variables contrastadas son:

VAR 2: Grupo.
VAR 12: Numero de cigarrillos gque se fuman al dia.

En este caso P = 0.0000 que es menor estricto que 0.05.

Por tanto existe dependencia entre ambas variables.

TABLA 58. Vease pAgina 93.

Las variables contrastadas =on:

VAR 8: Edad en la que enmpezd a fumar.
VAR 10: Con filtro o sin filtro.

En este caso P = 0.0342 gue es menor estricto que 0.056.

Por tanto existe dependencia entre ambas variables.

TABLA 60. Vease pagina 94.

Las variables contrastadas =son:

VAR 8: Edad en la que empezd a fumar.
VAR 12: Numero de cigarrillos gque fuman al dia.

En este cagso P = 0.0005 que es menor estricto que 0.05.

Por tanto existe dependencia entre ambas variables.

TABLA 68. Vease pdgina 95.

Lag variables contrastadas son:
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VAR 9: Tipo de tabaco.
VAR 10: Con filtro o 2in filtro.

En este caso P = 0.0318 que es menor estricto gque 0.05b.

Far tanto ewiste dependencia entre ambas variables.

TABLA 79. Vease pdgina 96.

Lag wariableg contrastadae sgon:

VAR 10: Con filtro o =in filtro.
VAR 11: Inhala el humo o no lo inhala.

En este caso P = 0.8907 que es mayor estricto que 0.05.

Por tanto ambas variables son independientes.

TABLA 80. Vease paAgina 97.

Las variables contrastadas son:

VAR 10: Con filtro o sin filtro.
VAR 12: Numero de cigarrillos que fuma al dia.

En este caso P = 0.8994 que es mayor estricto que 0.0b.

Por tanto ambas variables son independientes.

Como anteriormente dijimos, 1las variables vienen repre-
sentadas en el eje de abscisas. El orden en el que se han
representado no es habitual {(creciente o decreciente). Las
variahlee estan dispuestas de forma que =ze pueden ver clara-

mente las agrupaciones.

También hemoe de sefalar que las medidas de =imilitud
{representadas en el eje de ordendas) =e encuentran en orden

decreciente y de su variacién oscila entre O y100.

Para 1la obtencidn del grafico se procede de manera
iterativa, de modo gque en cada etapa agrupamosg los dos

clusters mias cercanos o similares.
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- En la etapa cero partimos de 13 c¢clusters unitariosm,
constituidos <cada uno de ellos para una de las variables
cbhjeto de nueestro egtudio.

- En la primera etapa han sido agrupadas las wvariables
VAR 1 y VAR 13 que =son respectivamente la edad y afos que
lleva fumando el individuo. Esgto significa que de entre
todag las variables, estas dos son mae gimilares, siendo la
medida de sgimilitud entre ambas de 65.32 en una escala de O
a 100.

- En la segunda etapa se han unido las variables VAR 2 y
VAR 12 gue representan, respectivamente, el grupo y el
numero de cigarrillos fumados al dia. La medida de similitud
es de 39.43.

- En la tercera etapa agregamos la variable VAR 5§ al
clusters obtenido en la etapa anterior. La medida de simi-
litud entre los grupos VAR 2, VAR 12 y VAR 5 es de 38.30.
Esto nos indica que, el grupo, numero de cigarrillos fumados
al dia y el (tipo de enfermedad) estadn relacionados.

Y asf sucesivamente hasta que en la etapa 12 (dltima
etapa) =se unen el cluster formado por la variables VAR 1,
VAR 13, VAR 8, VAR 6, VAR 2, VAR 12, VAR 5, VAR 11, VAR 7,
VAR 10, VAR 9, con el formado por las variables VAR 3 y VAR
4 gue son la profesgidn y la procedencia respectivamente.

La eonclusién sacada de egta dltima etapa es gque la
procedencia y la profesidn son las variables gque menos eeﬁén
realacionadas con las demds. Y el resto de las variables se
encuentran VAR 2 y VAR B que =zon las gque nos indican ei el
individuo padece cdncer de pulmédn o no. Asi pues, de entre
todos loms factores tenidos en cuenta, los que menos influyen
en el cdncer de pulmdn Eon la procedencia y la profesidn.

Una ventaja de e=zte tipo de representaciones es que
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g2in mas

de

podemoz conseguir el numero de grupos gue gueramos,

gque cortar el dendograma con una recta paralela al eje

sbEzigae (eje horizontal) por la altura gue nos convenga.

Por ejemplo, si so0lo queremos obtener & clusters, corta-

tifamoz el Arbol con la linea zenalada en el DIBUJO.

Los grupos obtenidos estidn consgtituidos por las siguien-

teg variablem=:
GRUPO 1 = VAR 1, VAR 13, VAR 8, VAR 6, VAR 2, VAR 12,
VAR 5, VAR11.
GRUPO 2 = VAR 7
GRUPO 3 = VAR 10
GRUPO 4 = VAR 9
GRUPO 5 = VAR 3, VAR4
Finalmente =efalaremos gue los resultados obtenidos

mediante este método grafico, corroboran los ya proporciona-

dos por el modelo de Anidlisis Factorial:
- el grupo que se formd en la primera etapa VAR 1, VAR
13 corresponderta al factor F2 (obtenido en el Andlisis

Factorial).
- 28] grupo obtenido en la cuarta etapa e corresponderia
con el factor F1i, 2,

VAR 12, . VAR 5,

que estd formado por la wvariables VAR
VAR 11. Este grupo ge formd en una primera

fase con las wvariables VAR 2 y VAR 12 grupo y numero de

ambos

cigarrillose fumadoe al dia rezpectivamente,

conceptos ge encuentran completamente

vuelve

de pulmdédn (pues esgta es la enfermedad indicada por el

1 en la VAR 2) y cantidad de tabaco fumado durante un

relacionados

eg decir,

y =ge

a poner de manifiesto la dependencia entre el cancer

valor

dia.

En una segunda fase se unen la VAR 6 (enfermedader descritas

como tales) y la VAR 1i,

correspondiente esta nltima a

la
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pragunts egobre la inhalacién del humo. Se fusionan con un
grade de conexidn muy prdximo al de la las VAR 2 y VAR 12,
pero aun asil podemos destacar gue el numero de cigarrillos
fumados durante un dia es un poco mas influyente gue inhalar
gl humo, a la hora de egtudiar las influencias =obre el

cdncer de pulmdn.
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CORRELATION MATRIX

- VARY VARZ VAR3

1 2 3

VARl 1 1. 0G0

VAR 2 2 3.072 1.000

VAR3 3 Je.112 0.035 1.902
VARG 4 0.075 -0.069 0.215
VARS 5 0.033 -0.382 -0.327
VARG 6 0.081 0.255 0.060
VART T 0.004 0.010 ~0.029
VARS 8 ~3.023 0.136 -0.055
YAR9 9 0.161 -0.610 3.016
VAR1O 10 0.192 0.062 0.016
VARl 11 0.056 0.182 -0.023
VAR12 12 0.022 =0.394 -0.001
VAR13 13 0.653 ~0.173 0.113

VAR«

1.000
-0.C90
0.011
0.055
~0.135
0.159
-0.022
-0.03¢0
0.068
0.060

VARS

1.900
-J.212
~0.116
-0.062

0.951
-J.108
~%.061

0.372

0.195

VARG

1.000
0.068
0.111
0.053
C.173
-0.002
-0.173
-0.314%

VARY

1.0090
0.105
0.155
0.199
0.062
-0.061
0.007

VARY

1. 600
-0.119
-0 .001

0.149
-0.179
=-0.365

VAR?

1.0090
J.143
-0.3)6
9.03%
J.135

VYAR1D VAR11 VAR12 Vakl3
19 11 12 13
1.000
0.008 1. 009
-0.022 -0.268 1.000
0.034 0.015 0.169 1.J300
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SORTED ROTATED FACTOR LOADINGS (PATTERN)

VAR12
VAR Z
VARS
VAR11
VAR1
VAR13
VARG
VAR3
VART
VARY
VARSE
VAR10
VARS

-t

[o

[y
QO WOWSNWFWENUVNN

[

<
0

FACTOR
1

0.763

-0.717

0.60%
0.009
06.000
0.000
0.000
0.000
0.000
0.000
-0.357

2.056

FACTOR
2

0.000
0.000
0.000
0.000
0.882
0.864
0.000
0.000
0.000
0.000
€.000
0.000
0.000

1.763

FACTOR
3

0.000
0.000
0.000
0.000
0.000
0.000
0.772
0.630
0.000
0.0060
0.309
0.000
—0e%l3

1.339

FACTOR

-3

0.600
0.000
0.000
0.000
0.000
0.000
0.2568
0.00G0
0.787
D.596
0.000
0.438
0.000

1.307

THE ABOVE FACTOR LOADING MATRIX HAS BEEN REARRANGED SO

THAT THE COLUMNS APPEAR IN DECREASING ORDER OF VARIANCE
EXPLAINED BY FACTORS.
SO THAT FOR EACH SUCCESSIVE FACTOR, LOADINGS GRcATER

THAN

0.5090 APPEAR FIRST.
HAVE BEEN REPLACED BY ZEROD.

LOADINGS LESS THAN

THE ROWS HAVE BEEN REARRANGED

0.25%0

FACTOR
5

0.000
0.003
0.000
-0s463
0.000
0.000
0.0009
0. 000
0.000
0.000
0.727
Je546
0.002

1.273
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°7  BMDP4M CANCER PULMIN

FACTOR SCORE COVARIANCE (COMPUTED FROM FACTOR
STRUCTURc AND FACTOR SUGRE COEFFICIENTS)

THE DIAGINAL OF THE MATRIX BELOW CONTAINS THE
MULTIPLE CORRELATIONS OF EACH FACTOR WITH THE
FACTOR FACTOK FACTOR
1 2 ' 3
FACTOR 1 1.000 - ;
FACTOR 2 -0.000 1.000
FACTOR 5 —0.00U C.000 ‘ 0.000

SUQUARED
VARIABLES.
FACTOR FACTOR
4 5
1.000
-0.000 ' 1.000

%8



Yo BMDP&M CANCER PULMON

RITATED FACTOR LOADINGS
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Tl BMDP4M CANCER PULMON

ROTATED FACTOR LOADINGS
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BMOP4M CANCER PULMON

FACTOR SCORE CIVARIANCE (CQRPUTED FROM FACTOR SCURES)

FACTOR FACTOR FACTOR FACTOR FACTOR

1 2 3 % 5
FACTOR 1 1.000 '
FACTOR 2 ~0.000 1.000
FACTOR 3 0.000 -0.000 1. 000
FACTOR 4 -0.000 0.000 0.0090 1.000
FACTOR 5 0.000 G.CO00 ‘0.000 0.000 1. 007

L8
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BMDF4AF CANCER FULMON

~k%%% DESERVED FREQUENCY TAELE 6

VARS VARZ

1 = 3 TOTAL
1 &7 50 Az 160
2 26 A4l 1z 109
3 7 10 14 | 31
___________________________________ et ra e e e l - - —— i
TOTAL 100 101 99 | 300

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TaLLE.

'MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE 18 10,23

STATISTIC ‘ ‘ VALUE D.F. FROE.

" FEARSON CHISQUARE 12,53 40,0138
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ErDF4F CANCER FULMON

cEk¥¥ OQDSERVED FREQUENCY TAELE 7
YARY VARZ

1 2 o3 TOTAL

t ) 21 9 | 3&
; &7 A9 &3 1 241
g il 11 7 1 23_

TOTAL _ 100 101 99 | 300
ALL CASES HAD COMPLETE DATA FOR THIS TAELE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE 1S 7.59

LR O A

STATISTIC ) VALUE _D.F.  FROE.
FEARSON CHISGUARE  15.449 4 0.0039




EMDFAF CANCER FULMON

«#%%%  DESERVED FREQUENCY TABELE &

VAR10 VARZ

1 o 3 710

235

ALl CABES HAD COMFLETE DATA FOR

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE I8

STATISTIC VALUE
FEARSON CHISQUARE , - 1.993

90

TAL

b3

THIS TAELE.

. 21.45

. D.F.  FROB,

Tz 0.3892
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; EMDF4F CANCER FULMON

»4x#%  QESERVED FREQUENCY TAELE 9

VARL1 VART

1 2 3 TOTAL

95 84 79 | 2460
5 15 20 | 40
(0 ame e e . o s o o— i e o " v oo vt aae sowe o n ot taory ats b bt o it o ol oom ]/.“....._........*_...

TOTAL 100 101 99 |- 300

ALL CABES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TAELE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE I8  13.:20

ETATISTIC n VALUE  D.F.  FROE.
FEARSON CHISGUARE 10.253 2 0.0059
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EMDF4F CANCER FULMON
~¥#%% (ESERVED FREQUENCY TAELE 10

1 z 3 TOTAL

2 Z43 29 | 54

z 25 42 28 | 11t
: 24 19 17 1 60

] 49 11 15 | 75

.*““w,_nWMW"mequ___m,wwmmmmm_~_“;lN_mmm“,_“

300

TOTAL 100 o101 99 1

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TAELE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE IS~ 17,8%

STATISTIC ‘ ' VALUE  D.F.  FROE.
PEARSON CHISOUARE 65.671 6 0.0000

Y
i
1
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EMDF4F CANCER FULMON
##%%%  ({LRSERVED FREQUENCY TAELE 58

i 2 3  TOTAL

1 25 86 24 | 235
2 a5 3 7 65

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TABLE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE IS | .72

STATISTIC | VALUE _ D.F.  FROB.
FEARSON CHISQUARE 0.040 & 0.9802
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EMDF4F CAMCER FULMON

%% OQEGERVED FREGUENCY TAELE 40

VARLZ VARS
1 3 3 TOTAL
1 14 30 8 54
2 54 47 g | 111
3 39 15 & | 60
4 49 17 9 75
kit e e v o " a2t Wt o it r =t tm s asxt ot me e e ot e e vm oo cae et reme ot s i o o
TOTAL 160 109 311 300

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TAELE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE 15 5.58

STATISTIC ' ' CVALUE  D.F.  FROE.
FEARSON CHISQUARE o 4,297 & 0.0005
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.. EMDFAF CANCER PULMON

»#¥¥x [DESERVED FREQUENCY TAELE'ES,

VARIO : VAR®D

________ 1 ‘_£~—~ 3 - TOTAL
+ 3a 1es 161 235
2 2 G6 71 &5
N

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TABLE.

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE 15 —  4.98

STATISTIC ' | | VALUE =~ D.F.  FROE.
FEARSON CHISQUARE . 6.898 & 0.0318




EMDF4F CANCER FULMON

v#x%x  QLESERVED FREQUENCY TAELE 79

YARL VARLQ

ani e
o zoa se i
2 3t g1
TotaL 235 a5 1

96

ALL CASES HAD COMFLETE DATA FOR THIS TABLE. ~

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED

8TATIESTIC
FEARSON CHISQUARE
YATES CORRECTED CHIS@.

VALUE 15

VALUE

0.019

0.000

o]

e

&7

D.F.

i

1

FROE.
0.8907

1.0000
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EMDF4F

*EEE

CANCER FULMON

OBESERVED FREQUENCY TAEBLE 80

MINIMUM ESTIMATED EXFECTED VALUE 1§

STATISTIC

FEARSON CHIZSQUARE

[T E D  EN

 VALUE D
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EMDF1IM CANCER PULMON

TREE PRINTED OVER ABSOLUTE CORRELATION MATRIX.
CLUSTERING EBY MINIMUM DISTANCE METHOD.

VARIABLE
NAME NO.
_____________________________________ /
VAR1 ( 1) &5/ 2/ 8/ 7 2 3 5/ 0 19/16/11 7/
/ol / / /
| /7 / /7 /
VARLI3  ( 13)/36/31/17 16 19 1/ 0 3/13/11 &/
/7 / /7 /
/7 / /7 /
VARS ( 8)/11/18 17 & 14/10 0/11/ 5 13/
/ / /o /
/ / /7 /
VARG ( 6)/25 17 21 0/ 4 17/ 5/ 5 1/
| / /7 /
---------- / /1 /
VARZ ( 2) 39/38/18/ 1 &/ 0/ 3 &/
/1 /7 /
/o /7 /
VARL12  ( 12)/37/26/ & 2/ 3/ 0 &/
/7 /7 /
/o /o /
VARS ( S)/ &/11 10/ 5/ 2 8/
/ /7 /
7 A /
VARLL  ( 11)/ & 0/ 0/ 2 2/
A /
————f /
VARY ( 7) 19715/ 2 S/
/7 /
/! /
VARIO  ( 100714/ 1 2/
/- /
/ /
VARY ( 9/ 1 15/
/
————/
VAR3 ( 3 21/
/
/

VAR4

( 43/



EMDFIM CANCER FULMON

VARTAEBLE OTHER DBOUNDARY NUMEER OF ITEHMS DISTANCE OR BIMILARITY
[TANME NDO. OF CLUSTER IN CLUSTER WHEN CLUSTER FORMED
VAR1 1 4 13 13.92
VAR13 13 1 2 63.32
VARG 8 1 3 36.53
VARG & 1 4 31.43
VaRZ 2 it 4 26.81
12 2 2 3%.43
3 2 3 38.30
11 1 8 23.54
7 10 2 19.88
10 i 10 19.19
9 1 11 16.12
3 4 2 21.58
4 1 13 15.92

66
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El dendograma obtenido al aplicar el Analisis Cluster a nuestras

trece variables es el siguiente

4592
46.42

41949
49,96

) 24.5¢8

.45.54

SIMILITUDES
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DISCUSION
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En nuegtro egtudio estadistico sacamog como resultado
gque el riesgo de padecer cancer de pulmdn estid significati-
vamente relacionado con el hecho de fumar tabaco, concordan-
do c¢on los resultados de log numerosos autoreas gue han
realizado estudioe parecidos al tabaco y =2u relacién con el
cAncer de pulmén. De esta manera tenemos a BOUCOUT (78), el
cual en gu  egtudio efectuado mobre el curso evolutivo de la
historia clinica de 6.071 hombres de 45 afios o maAs comprohd
gue log 805 hombres no fumadores no se presentd ningdn caso
de carcinoma broncdgeno mientras se desarrolld en el 4% de
log gue habifan fumado.

También AURBACH, OSCAR, ATOUT, HAMMOND y GARFINKEL (79),
en su estudioc sobre células atipicas existentes en las
gacclones higtoldgicas del epitelio bronguial de fumadores,
de no fumadores y de antiguos fumadores implica el consumo
de =zigarrillos en la proporcidn de los procesos pulmonares
de carActer malignos.

En nueetro trabajo no ha sido analizado el hdbito de
fumar de 1las mujeres por ser insignificante el nuimero de
mujeres con cAncer de pulmén encontradas en nuestra pobla-
cién a estudiar, por 1lo que fue rechazada a la hora de
compararlas con otroe grupog. De todoe modog nuestro estudio
sobre wvarones se identifica y concuerda con otros muchos
trabajoe gque egtudian el habito de fumar de la mujer .

Hay wuna gran correlacidn en 1los estudioas realizados
per DALRI P. gque examinéd las sustancia oncdgenas y en
ezpecial el tabaco resaltando el aumento de cadncer de pulmdn
en mujeresm, hecho relacionado con el aumento de mujeres

fumadoras, (B0). También en los trabajoe realizados por
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JICK H., PORTER J. y ROTHMAN KJ., donde =e compara el habito
de fumar de 31 mujeres con cdncer de pulmédn con 124 mujeres
hospitalizadas por otras razonese regultando gque las mujeres
con cidncer de pulmén eran fumadoras el 90% siendo un 57% de
log otroe casgos fumadoras. El riesgo relativo estimado de
cancer de pulmdn para las fumadoras comparado con las no
fumadorag era de un 6,7%. El riesgo relativo eetimado de
cdncer de pulmdn aumentaba con la cantidad de cigarrillose
fumados. Estos resultados obtenidos son gimilares a loe
nuestros aunque la poblacién estudiada por nosotros es refe-
rente a varones. En el esgtudio gque comentamos las mujeres
con cancer de pulmén llevaban mas tiempo fumando y mdas
cantidad de cigarrillos al dia de igual manera gue en nues-
tro trabajo el grupo de hombres con cédncer de pulmdén era el
de los mde fumadores en cantidad y en tiempo qgque 1llevaban
como fumador, (81). KENNEDY A., en sus estudioz efectua-
dog esobre 1065 casos de cdncer de pulmdn en ambos zexos en
el Reino Unido demostréd una catda en el Indice vardn-hembra
en loeg afnos comprendidos entre 1968 y 1971, concluyendo gue
la curva referente a mujeres continda aumentando a
congecuencia del aumento en su habito de fumar.

En un estudio realizado por GSELL 0. {83), en Suiza
degde 1900, =e comprueba gque el cdncer de pulmén se
incrementa 90 veces en los afos 1970 hasta 1973, predominan-
do loz wvarones con hasta un maximo en 1968 de un 11 a 1,
esta relacidén est4 cayendo en los afos 1972 y 1873 a
congecuencia del aumento de mujeres fumadoras.

De 1igual manera en un informe de the Sugerdn General
donde e compara la primera generacidn fumadora con su
mortalidad, declara que la relacidn entre el hecho de fumar

y la muerte por cdncer de pulmdn es extraordinariamente
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coherente, (B3}«

En 1loz trabajos de DOLL y PETO (84), e eztima gue un
77,4% de los cdncerez de pulmén en las mujeres sgerian
producidos por el tabaco.

En un informe del Comité de Expertos de la O0.M.3 =e
ageagura taxativamente gue el hAbito de fumar es responsaable
de la gran mayorila de los cAnceresg de pulmén.

Inhalar el humo del tabaco es la rcausa fundamental
directamente relacionada con el hecho de padecer cancer de
pulmndén, gue unido a la cantidad de cigarrillos fumados al
dia son las uUnicas variables estadisticamente significatiwvas
en nuestro estudio.

En los trabajos de JOLY 0., G., LUBIN J.L. y CARABALLOSO
M.,sobre el hédbito de fumar de 826 casos de cdncer de pulmédn
en la Habana, econ 979 controles de hospitales y 539 con-
troles de vecinos, sugieren que la duracidn del hdbito de
fumar, 21 numero de cigarrillos fumados al dfa, y la practi-
ca de la inhalacidn tienen efectos independientes. Llama la
atencidn en este estudio el hecho de que el riesgo a padecer
cAncer de pulmén era mas alto para los usuarios de tabaco
negro y cuatro veces mayor para los hombres qgque fumaban
puros exclusivamente. Esto se debfa a la rara costumbre de
loe cubanoes de inhalar profunda y frecuentemente el humo del
puro. Coincidiendo con nuestro trabajo en gque 1inhalar el
humo del tabhaco ez la causa fundamental de padecer cancer de
pulmdn por encima del tipo de tabaco y de gi tiene filtro o
no, (92).

La poblacidén eestudiada por nosotroe resgultd ser muy
homogénea en sus hdbitos de fumar, destacando solamente el
grupo formado por lose enfermosg con cdncer de pulmdén, donde
el ntmero de inhaladores era significativamente =uperior al

de log otrog dos grupos.
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En nuestro trabajo, al analizar el hdbito de fumar de
loe 300 pacientes encuestados, resalta en particular que el
rieggo de padecer cdncer de pulmén egtd directamente rela-
cionade con el nuimero de cigarrillos fumados al dia y con el
hecho de inhalar el humo del tabaco. A este rezpecto coinci-
dimos también con los resultados de los trabajos estadisti-
oog  llevados a cabo por loe britdnicos DOLL vy HILL (75,
referente al habhito tabdquico de loz 40.000 médicos contro-
lados durante diez afios. También con el de los norteamerica-
nos HAMMON y HORN (76), e idéntica correlacidédn con los de
los franceses DENOIX, SCHWARTZ y ANGUERA (77), donde =se
deduce qgque la frecuencia del cancer de pulmén se halla
directamente relacionada con el ndmero de cigarrillos
fumados.

También KUNZE M. y KUNZE M. J. (91), en un estudio de
control de casos sobre la relacién entre fumar y céncer de
pulmén, ge recogieron datos sobre el haAbito de fumar de 495
pacientes varones y por medio de un programa de ordenadores
ge  caleculd el rieego relativo de los fumadores comparados
con los no fumadores, y se relaciond con la cantidad de
clgarrillos fumados, resultando gue los fumadores correspon-
dientes al grupo de enfermos con cadncer de pulmdn Kreyber
IT tenian un riesgo significativo con una cantidad fumada
cuatro veces superior al grupo Kreyber 1.

En nuestro estudio estadistico la dureza del tabaco no
influye en el riesgo de padecer cancer de pulmén.

Eetos resultados =ze oponen a los obtenidos por VUTUC C.
y KUNZE M., log cuales analizan el riesgo de padecer cancer
de pulmén en relaciédn al depédsitoc de alguitran de los
cigarrillos, obteniendo como resultado que el mayor riesgo

de padecer cancer de pulmén para loege fumadores de
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igarrillos de mas de 24 mg de alquitrdn es de 899 en rela-
cidén con un riesgo de 4,4 para las fumadoras de cigarrillos
jue contienen de 15 a 24 mg de alguitrdn y con un riesgo de
2,6 para las fumadoras de cigarrillos gque contienen 15 mg de
alguitran. Egta contradiecidn con nuesgtrosg resultados =me
debhe a gue la poblacidn estudiada por nosctrog no ha =ido
rezogida en bage a la dureza del tabaco gue fumaban ginao a
la comparacidn de tres grupos formadog por individuce con
digtintas patologiasz. Coincidiendo ademds gue estos grupos
de enfermos cogidos al azar fumaban tabaco de calidades
gimilares por lo gue esta variable no es =significativa en
nuestro trabajo. Con respecto a la procedencia y profe-
gidn, =on factores que en nuestro estudio no influyen en el
hecho de padecer cancer de pulmén, no coincidiendo con otroe
muchog autores en cuyoeg trabajoes regaltan la influencia como
efecto carcindgeno de las=s actividades ocupacionales
particularmente contaminantes.

Los trabajos de mina gue son loeg individuos mds expues-
tog directamente al polvo contaminante, prdcticamente no
estAn recogidos en nuestro estudio o el numero de ellos e=s
ingignificante. Las ocupaciones industriales recogidas en
nuestro estudio =son referentes a trabajadores de fabrica,
c¢on  expoeiciones a polvo contaminante muy inferiores a los
trabajadores de mina, por lo que nuestros resultados no
pueden eer comparados con los de estos otros autores cuyos
estudios estdn dedicados exclusivamente a minercs. De todos
modos eg interesante destacar cémo en esta poblacidn de
individuos sometidoe congstantemente a una gran polucidn, el
tabaco eigue siendo un factor importante a considerar en el
desarrollo del cdncer de pulmédn en los mineros=.

KREYBERG L. (88), en un estudioc =obre frecuencia de

cancer de pulmdén en trabajadores de una refineria de niguel,
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destaca el gue todos los mineros con carcinoma anaplasico de
células pegquefias y por lo menos 25 de 28 sujetos con carcil-
noma eplidermolde habian =zido fumadores de tabaco y concluye
diciendo gque el tabaco ez un factor importante en el
degarrollo del cancer de pulmén en los trabajadores de
niquel. BERRY G., NEWHQUSE M.L. y TUROK M. (101), en un
eztudio gobre lozs efectors sinédrgicoe entre la espoeicidn al
agshesto  y el fumar en relacidn con la mortalidad por cancer
de pulmdn, encuentra que el riesgo asociado a la exposicion
al asbesto y al humo del tabaco es considerablemente mayor
gque aditivo, es probablemente multiplicativo. El carcinoma
pulmonar =e presenta rara vez en trabajadores de asbesto no
fumadores.

De este modo CARLEN E., en =su trabajo sobre el tabaco y
la actividad profesional declara gue la actividad en ocupa-
clones contaminantes, potencia los efectos carcinogénicos
del tabaco. (84). HIGGINS 1., WELCH K., OH M. y colabo-
radores en su estudioc =zobre 300 trabajadorese con exposicidn
al arsénico observaron un riesgo muy alto -al cédncer de
pulmén entre loz trabajadores mids altamente expuestos, =sien-
do loe riesgos excesivamente menor en los que tenfan expoei-
clones mucho mds bajas. (95).

De igual modo BAN P., FELDSTEIN M., SACCOMANNO G. vy
colaboradores evaludan la citologia del esputo de 249 mineros
de profundidad y 123 capataceg varones, consideraron anor-
malez los eepecimenes citolégicos del esputoc que mostraban
atipias moderadag, atiplas acusadas o células cancerosas. Al
comparar los capatacese gque fumaban con lés mineros gque
tambhién fumaban, log mineros tenfan una incidencia de cito-
logfia anormal significativamente mas alta. La frecuencia

estimada de citologia anormal era significativamente depen-
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diente en el caso de log capataces del tiempoc gue llevaban
giendo fumadores y en el casgo de log mineros del tiempo que
llevaban siendo fumadores y siendo mineros de uranio. (96).
ELMES P. (€., también compara la contribucidn de la
expogicidn  ocupacional con la importancia del consumo de
cigarrilloe, s=efalando gque Gran Bretafda a congecuencia de
lag buenaes condiciones higiénicae dentro de la minerfia del
carhén, de las industrias del hierro y acero, la expogicidn
en e=ztos trabajo=z contribuyen poco a la morbilidad. por
cancer de pulmén, =i se le compara con el habito de fumar de

dichog trabajadores. (97).
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CONCLUSIONES

i.- Hay una relacién estadisgticamente s=ignificativa
entre cdncer de pulmén y el hecho de fumar, siendo el tabaco
&l factor mde influyente en el desarrcllo de dicha

eanfermedad.

2.- Lag caracterigticas individuales =zobre el hdbilto de
fumar son fundamentales a la hora de precisar el riesgo de

padecer cancer de pulmdn en fumadores.

3.- El riesgo de padecer de cdncer de pulmdn estd direc-
tamente relacionado con el nimero de cigarrillos fumados al
dia, junto al hecho de inhalar el humo, destacando gque 1la
inhalacidn del humo del tabaco eg un poco menos influyente

que el hecho de fumar en abundancia.

4.- En la poblacidn estudiada el riesgo a padecer cancer
de pulmdén no aparece relacionado con loes afros gque el indivi-

duo lleva fumando.

E.- La relacidn habitat y cdncer de pulmdn no es
estadisticamente =zignificativa. El hecho de padecer cancer
de pulmdn no podemos relacionarlo con la contaminacidén urba-
na y de forma andloga el hecho de no padecer cAancer de

pulmdn con la vida gana del medio rural.

6.- La edad de comienzo del habito de fumar, es mnas
temprana para el grupo de enfermos con cancer de pulmdn,
gsiendo ademads el grupo con mayor numero de fumadores

empedernidos.

7.- Loe individuos de procedencia rural empiezan a fumar

en edades mads tempranas que los de procedencia urbana y de



112

profesidn no rural.

8.- En nuestro egtudio la procedencia y la profesidn son
lag gue menos influyen en el hecho de padecer cancer de

pulmdén.

3.- La dureza del tabaco no influye, en nuestro estudio,
en el riesggo de padecer cancer de pulmdn. Asi no podemos
afirmar gque la per=sonag gue fuman tabaco negro y sin filtro
puedan tener mayor riesgo qgue las gque fuman otro tipo de

tabaco.

10.- E1 fumar con filtro o sin filtro no influye en el
hecho de padecer cdncer de pulmén, en nuestro estudio

egtadistico.

11.- La poblacidn gue ha fumado poco tiempo, o sea un
corto periodo de =u vida y actualmente no fuma presenta un

riesgo menor de contraer cdncer de pulmén.
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RESUMEN

e intenta egtudiar la incidencia del habito de fumar en
la génesis y desgarrollo del cAncer de pulmén. En la
introduccién revigamosg la anatomofi=ziologia pulmonar, lo=
criterios ~“lagificatorioe del edncer broncogénica, el
diagndetico y 1a importancia actual de esgta localizacidn
tumoral. Ademis =se reviga la literatura acerca de la
relacidn existente entre el habito de fumar y la incidencia
del cancer de pulmén. En particular se incide en los datos
conocidog s=obre carcinogénesis, epidemiologia y afectacidn

del fumador pasivo.

Fara la realizacidén de emste trabajoc hemos sometido a una
encuesta sobre el haAbito de fumar a tres grupos de enfermos
de distinta patologta: un primer grupo consta de 100
enfermos c¢on cancer de pulmén, un sequndo grupo consta de
161 enfermos de otro tipo de cdncer no pulmonar y un tercer
grupo formado por 99 enfermos gue no padecen ningun tipo de
cancer (diabéticos, cardidpatas, reumdticos, hipertensos y

otros).

Loe enfermos tumorales, tanto los pulmonares comoc los de
otras localizaciones, pertenecen a las consultas de
Oncologta del Hospital Universitario Virgen Macérena, de la
Unidad de Radioterapia de la Ciudad Sanitaria Virgen del
Roecio y del Centro Regional de Oncologia “"Dugque del
Infantado". La mayorifia de estos enfermos fueron encuestados
en laé congultas externas, donde acudian para revislidn o

para tratamiento de radioterapia. Otros =e encontraban
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ingre=zados en las salas correspondientes a la especialidad.
Todos habian sido diagnosticados previo analizsis

anatomopatoldgico.

Loe enfermo= no tumorales pertenecen a las congultas de
enfermeria de los ambulatorios Virgen del Rocio de Sevilla y
atrog de la provincia cercanos a Sevilla, c¢omo =on  los
ambulatorios de Alcalid de Guadaira, Dos Hermanas y Utrera.
Todoz egztoe enfermos se encontraban sometidos a e=ztudios
analiticos y radiolégicos periddicos, descartandose

patologfa tumoral.

Las encuestas a que fueron gometidos, ge compnen
basicamente de los siguientes puntos: Edad, Sexo, Profeszidn,
Procedencia, Enfermedad que padece, Fuma actualmente?, Qué
fuma? (cigarrillos; clgarroe, puros, plpas), Qué tipo de
tabaco fuma? (rubio, negro, 1los dos, con filtro, =in
filtro), Inhala el hume?, Cudntos cigarrillos fuma al dia?
{meno=z de 10, de 11 a 20, de 21 a 30, mas de 30), CuaAntos

puros o pipas?, Cudntos anos lleva fumando?.

En la realizacién de eszte estudio estadistico sobre 300
individuos, &se aplicaron los programas del pagquete B.M.D.P.
que eson loz siguientes: ANALISIS FACTORIAL, TEST CHI
CUADRADO Y ANALISIS DE CUSTER.

Despuée de efectuar el egtudio estadistico se obtienen

los =siguientes resultados:

- Hay una relacién egtadisticamente gignificativa entre
cAncer de pulmén y el hecho de fumar, =iendo el tabaco el

factor mde influyente en el desarrollc de dicha enfermedad.

- Las caracterigticag individuales sobre el habito de fﬁmar
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gon fundamentales a la hora de precisar el riesgo de padecer

cidncer de pulmdn en fumadores.

- El rieszgo a padecer de cancer de pulmén eztid directamente
relacionado con el ndmero de cigarrillos fumados al dia,
junto al hecho de inhalar el humo, destacando gue la inhala-
cién del humo del tabaco es un poco menos influyente gque el

hecho de fumar en abundancia.

- En 1la poblacién estudiada el riesgo a padecer cancer de
pulmdn no aparece relacionado con loe afdos gue el individuo
lleva fumando.

- La relacidn habitat y cdncer de pulmdén no es estadistica-
mente sgignificativa. El hecho de padecer cancer de pulmdn
no podemos relacionarlo con la contaminacién urbana y de
forma anadloga el hecho de nao padecer cancer de pulmdn con la

vida =zana del medio rural.

- La edad de comienzo del hdbito de fumar, es maAs temprana
para el grupo de enfermoe con cdncer de pulmdn, siendo
ademase el grupo con mayor numero de fumadores empedernidos.
Loz individuos de procedencia rural empiezan a fumar en
edades mds tempranas gque los de procedencia urbana y de
profegidn no rural. La procedencia y la profesidn son los
factores que menos influyen en el hecho de padecer cancer de

pulmdn.

- La dureza del tabaco no influye en el riesgo de padecer
caAncer de pulmdn. As!f no podemos afirmar gue las personasg
gua fuman tabaco negro y =in filtro puedan tener mayor
riesgo que las gue fuman otro tipo de tabaco. El fumar con
filtro o sin £filtro no influye en el hecho de padecer cdncer

de pulmén.



- La poblacidn gque ha fumado poco tiempo, o =ea un

periodo de =u vida y que actualmente no fuma

rieggo menor de contraer cdncer de pulmén.
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