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Aunque la etiologia
del cancer es
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mejor comprension de
los aspectos hioldgicos
del cancer»
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Bases geneéticas
del cancer

H ablar de cancer supone abarcar un conjunto de méas de 200 enfermedades
con caracteristicas epidemiolégicas y clinicas distintas, aunque todas ellas
comparten un origen comun que radica en diferentes alteraciones que afectan
al mecanismo de reparacion celular. La acumulacion de alteraciones genéticas
y epigenéticas permite la proliferaciéon de células neoplésicas capaces de sortear
todos los mecanismos de control del ciclo celular (apoptosis incluida), dando lu-
gar asi a la aparicion de la enfermedad cancerosa. Este complejo mecanismo es
relativamente sencillo de explicar a los pacientes de esta forma:

«Las células normales se multiplican y mueren de una forma programada. Las
células cancerosas, en cambio, desarrollan mutaciones que no son reparadas.
Eso les permite “olvidarse” de morir y multiplicarse de forma casi ilimitada, dan-
do lugar asi a los tumores.»

Aunque la etiologia del cancer es multifactorial (factores genéticos, médicos,
ambientales y de estilo de vida), el progreso experimentado por la informacion
genética esta permitiendo una mejor comprension de los aspectos biolégicos del
cancer:
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e Ayuda a identificar a individuos de riesgo.

e Aumenta la capacidad de caracterizar malignidades.

e Facilita tratamientos adaptados a la huella molecular de
la enfermedad.

® Permite el desarrollo de nuevos tratamientos.

La informacién genética de un paciente se obtiene funda-
mentalmente a partir del analisis de muestras bioldgicas
de ADN. La mera existencia de una variante genética (un
cambio en la secuencia del ADN de un gen determinado)
no supone necesariamente una incidencia sobre la salud,
ya que puede heredarse como un rasgo autosémico rece-
sivo, dominante, o asociado al cromosoma X. Esta infor-
macion se puede recopilar, almacenar y analizar en cual-
quier fase de la vida, y al comparar estos datos con los
antecedentes familiares es posible establecer una valora-
cion del grado de predisposicion de un determinado pa-
ciente a padecer un tipo concreto de cancer, aunque es
cierto que la determinacion de dicho riesgo a nivel indivi-
dual supone un grado de imprecisién importante. En la
valoracion estadistica se emplea el concepto de «pene-
trancia» para designar a la proporciéon de individuos por-
tadores de una variante determinada que desarrollaran la
enfermedad.

La frecuencia de una variante y el riesgo relativo de pa-
decer la enfermedad suelen ser inversamente proporciona-
les: las variantes comunes de baja penetrancia se asocian
a un riesgo menor, mientras que las variantes raras de alta
penetrancia conllevan un mayor riesgo de enfermedad. En
la valoracion de la penetrancia es importante tener en cuen-
ta tanto la edad como el sexo, especialmente en aquellos
tumores que se manifiestan en la edad adulta. Las varian-
tes que pueden causar trastornos graves a edades tempra-
nas son relativamente raras, ya que suelen tener un efecto
negativo sobre la gestacion y la esperanza de vida; las que
dan lugar a problemas de salud en la edad adulta, o inclu-
S0 avanzada, son, en cambio, relativamente frecuentes
(>1%). Los avances en los métodos de analisis genético re-
lacionado con el cancer permitieron el hallazgo de genes
asociados al riesgo de padecer un determinado tipo de can-
cer. El mas famoso de ellos ha sido sin duda el descubri-
miento del gen BRCA1/BRCA2, asociado al cdncer de ma-
ma hereditario.

Los portadores que heredan una determinada variante
presentan una predisposicién genética y familiar de pade-
cer el tipo de cancer en cuestion. Sin embargo, la evalua-
cion del riesgo real no es tan sencilla, a pesar de que exis-
ten empresas en Internet que han convertido esto en un
negocio, generando con ello cierto grado de inquietud en
muchas personas.

Caracteristicas del cancer hereditario
No cabe duda de que la correcta identificacién de indivi-
duos y familias que presentan un mayor riesgo de padecer
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cancer deberia ser una funcion importante de nuestro sis-
tema sanitario, farmacia comunitaria incluida. Ciertamente,
se ha avanzado bastante con las mamografias y la detec-
cion de sangre oculta en heces de los programas de criba-
do del cancer de mama y de colon, respectivamente. Con
respecto a dichos programas, sin embargo, aun debe in-
crementarse el presupuesto correspondiente para cubrir
dos objetivos:

e Plena cobertura en todo el territorio.

e Acciones informativas y educativas para la poblacion.

No es suficiente con disponer de un buen programa de cri-
bado si no se ha concienciado debidamente a la poblacién,
ya que la tasa de respuestas puede ser sensiblemente in-
ferior a la que podria obtenerse contando con una buena
educacion sanitaria, y no sélo con pequefias acciones diri-
gidas a la poblacion diana. Por supuesto, también es im-
prescindible contar con la complicidad de los profesionales
sanitarios a todos los niveles.

Para una correcta valoracion de las caracteristicas de un
cancer hereditario, los especialistas suelen tener en cuen-
ta numerosas variables:

e Variables relacionadas con el paciente:

— Varios tumores primarios en el mismo 6rgano.

— Varios tumores primarios en diferentes érganos.

— Tumores primarios bilaterales en érganos emparejados.

— Varios tumores en un mismo érgano surgidos de un mis-
mo tumor alli.

— Edad inferior a la habitual en el momento del diagnds-
tico.

— Tumores relacionados con defectos congénitos.
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— Tumores relacionados con una lesion precursora heredi-
taria.

e Variables relacionadas con la familia del paciente:

— Familiar de primer grado con el mismo tumor.

— Familiar de primer grado con un tumor relacionado y al-
guna de las caracteristicas individuales citadas.

— Dos 0 mas familiares de primer grado con tumores en la
misma zona.

— Dos 0 més familiares de primer grado con tipos de tumo-
res asociados a un sindrome conocido de cancer familiar.

— Dos 0 més familiares de primer grado con tumores raros.

— Tres o0 mas familiares en dos generaciones con tumores
en la misma zona.

Asesoramiento genético
El asesoramiento genético es un largo proceso de comuni-
cacion entre el paciente y los expertos en genética, cuyo
objetivo es proporcionar a los pacientes y a sus familiares
una informacion fidedigna sobre su salud genética. Aun asi,
no sélo debe basarse en datos contrastados. Ademas, de-
be incorporar elementos de gestion sanitaria, mecanismos
de educacion sanitaria que aseguren una correcta com-
prension de los resultados obtenidos, y medidas de apoyo
psicolégico y social.

Este proceso presenta una serie de fases sucesivas en
las que debe involucrarse un equipo multidisciplinario de
profesionales de salud especializados en distintos &mbitos,
como puede deducirse del siguiente esquema:

e Valoracién del historial médico individual y familiar.

e Obtencién y analisis de la informacién genética.

e Comunicacién de los resultados genéticos obtenidos.

e Educacion sanitaria (herencia, pruebas genéticas, re-
duccién de riesgos) e informacién sanitaria (recursos
sanitarios disponibles, oportunidades de investiga-
cion...).

e Apoyo para la toma de decisiones basadas en elecciones
informadas.

e Seguimiento.

Como es légico, el proceso de asesoramiento genético re-
quiere numerosas pruebas y visitas a diferentes especialis-
tas, y aunque se realice de forma individual, tras el reque-
rimiento de la persona interesada, es importante involucrar
a los familiares, ya que este aspecto puede redundar en
una mejora del diagndstico.

Es posible, ademas, que las consecuencias no sean sélo
individuales y que afecten a un nimero indeterminado de
familiares, por lo que es fundamental la inclusién de fami-
liares que ignoren o no hayan considerado sus anteceden-
tes genéticos, ya que ello puede tener consecuencias be-
neficiosas para su propia salud.

Disponer de una evaluacion genética permite mejorar los
resultados en salud. Por una parte, facilita la adopcion de
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No cabe duda de que la correcta
identificacion de individuos y
familias que presentan un mayor
riesgo de padecer cancer deberia
ser una funcion importante de
nuestro sistema sanitario, farmacia
comunitaria incluida»

medidas especificas de promocién de la salud y prevencién
de la enfermedad a titulo individual (y familiar). Por otra, la
evaluacion de los riesgos permite adoptar decisiones para
diagnosticar el cancer en fases mas tempranas, precisa-
mente cuando las posibilidades de curacién son mayores.
Ademas, en caso de detectarse un cancer inicial, la infor-
macioén puede ser utilizada para aclarar los posibles riesgos
existentes de otros tumores o para la seleccion del trata-
miento mas adecuado. En definitiva, disponer de una eva-
luacion genética hace posible una toma de decisiones con
mas garantias que sin ella.

Un aspecto colateral no desdefiable consiste en el posi-
ble hallazgo de resultados no buscados. Aunque este tipo
de pruebas genéticas esta orientado a evaluar las caracte-
risticas genéticas en relacién con el cancer, no es menos
cierto que pueden aparecer relaciones familiares no espe-
radas. Tampoco puede descartarse, ademas, la posibilidad
de que el conocimiento de la informacién genética pueda
tener consecuencias discriminatorias en @mbitos como el
laboral o el de las compafiias de seguros.



Deteccion de genes y analisis genético
Los ultimos 15 afios han supuesto un avance espectacular
en la deteccién de genes asociados a una mayor suscepti-
bilidad frente a determinadas enfermedades. En el cancer,
el descubrimiento de la relacion entre el gen BRCAL y el
cancer de mama supuso el nacimiento de una nueva era.
Los analisis genéticos sobre el cancer se iniciaron a partir
del estudio de familias de alto riesgo en las que existian nu-
merosos casos, tratando de localizar los genes que permi-
tiesen una vinculacién con la enfermedad cancerosa estu-
diada. Para relacionar ambas cuestiones, se procede a
comparar estadisticamente los genotipos de los pacientes
afectados con los de los individuos no afectados. Si se de-
muestra dicha evidencia (vinculacién), se concluye que la
region cromosomica cercana al marcador incorpora un gen
de susceptibilidad a la enfermedad. Este anélisis de vincu-
laciéon debe tener en cuenta distintos factores:
e El nimero total de miembros de la familia.
e El nimero de miembros que proporciona una muestra de
ADN.
e El numero de casos de la enfermedad en el seno de la fa-
milia.
e La edad de inicio de la enfermedad.
e Las diferencias de género (en cancer no especifico de gé-
nero).
e | a heterogeneidad de la enfermedad.
e | a calidad de la informacion de la historia familiar.
e La prevalencia de las fenocopias.
e | a relevancia del cancer esporadico.
Otro tipo de anélisis genético es el denominado «estudio de
asociacion de genoma completo» (GWAS por sus siglas en
inglés). A diferencia de los andlisis de vinculacién, el GWAS
es mas adecuado para identificar variantes multiples, mas
comunes pero de baja penetracion. Se trata de identificar
fenotipos complejos con muchos alelos, cada uno de los
cuales supone un riesgo relativamente bajo. Mientras que
en el andlisis de vinculacién deben tenerse en cuenta unos
10 millones de polimorfismos conocidos de un solo nucleé-
tido (SNP, single nucleotide polymorphisms), con el siste-
ma GWAS pueden determinarse casi todas las variantes del
genoma evaluando de 1 a 5 millones de SNP: la frecuencia
de los alelos para cada SNP se compara entre los casos po-
sitivos y los controles. El elevado nimero de determinacio-
nes conduce a que, en los umbrales estadisticos estanda-
res, el nimero de falsos positivos puede resultar también,
a su vez, elevado. Aun asi, las reglas estadisticas emplea-
das son lo suficientemente rigurosas para permitir el hallaz-
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go de asociaciones consistentes entre variantes hereditarias
especificas y riesgo de cancer.

Sin embargo, para una valoracion completa, los hallaz-
gos del GWAS deben someterse a las siguientes conside-
raciones:

En el cancer, el descubrimiento
de la relacion entre el gen BRCAT
y el cancer de mama supuso el
nacimiento de una nueva era»

e Los polimorfismos identificados son bastante comunes.
Es poco probable que una sola variante identificada de
un alelo contribuya sustancialmente al riesgo de céncer
(claramente por debajo de la mitad del riesgo genético de
cancer).

e |Las variantes identificadas son meras aproximaciones.

e El elevado nimero de falsos positivos podria suponer que
algunas poblaciones estuviesen subrepresentadas en los
analisis del genoma completo.

No cabe duda de que el GWAS ha supuesto un avance de
gran importancia, pero su relevancia clinica aun no ha sido
esclarecida definitivamente. @
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Sindromes de susceptibilidad al cancer familiar

Esta no es una lista completa. Se citan principalmente los sindromes de susceptibilidad al cancer que afectan preferente-
mente a un solo érgano, obviando aquellos que pueden afectar a 6rganos de sistemas distintos. Tampoco se incluyen de-
terminados tipos de cancer de mama, de rifién o de préstata por ser mas conocidos.

Afectacion Sindrome

Céncer de piel e Sindrome de nevo basocelular, sindrome de Gorlin, sindrome de Gorlin-Goltz o sindrome de carcinoma
y 6rganos anexos basocelular nevoide

e Sindrome de Bloom

e Sindrome de Brooke-Spiegler

e Xeroderma pigmentosum

e Disqueratosis congénita (sindrome de Zinsser-Cole-Engman)
e Albinismo oculocutaneo

e Tricoepitelioma familiar miltiple

e Sindrome de Muir-Torre

e Melanoma

e Epidermodisplasia verruciformis

e Epidermolisis bullosa

e Cilindromatosis familiar

e Sindrome de Rothmund-Thomson

Neoplasias endocrinas e Sindrome de Carney-Stratakis

y neuroendocrinas e Paraganglioma hereditario

e Feocromocitoma hereditario

e Hiperparatiroidismo familiar

e Céncer de tiroides medular

e Neoplasia endocrina mltiple tipo 1

 Neoplasia endocrina mltiple tipo 2A, 2B (sindrome de Sipple)

Cancer colorrectal ® Poliposis, poliposis adenomatosa familiar
e Poliposis familiar juvenil

e Poliposis, MUTYH-asociada

® Poliposis dentada

e Oligopoliolisis

Cancer de rifién e Sindrome de Birt-Hogg-Dubé
e Sindrome de Von Hippel-Lindau
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Diccionario oncologico (lI)*

Adenocarcinoma: tumor maligno que aparece en el tejido glandular. Es el tipo de cancer mas frecuente (p. €j., la mayoria
de los que aparecen en el sistema respiratorio, tubo digestivo, mamas y préstata).

Adenoma: tumor benigno que aparece en el tejido glandular (p. €j., pélipos del colon).

Alelos: pares de genes (secuencia de ADN) en una zona concreta de un cromosoma. Se hereda uno de cada progenitor.
Su papel consiste en codificar una funcién normal. La variacion en la secuencia de ADN del alelo deriva en una
alteracion o inexistencia de la funcién codificada.

Anastomosis: procedimiento quirlrgico para unir dos estructuras tubulares (vasos sanguineos o visceras huecas; p. €j.,
union de los segmentos restantes al extirpar una determinada parte del tubo digestivo).

Angioma: tumor benigno de los vasos sanguineos que se visualiza en forma de manchas rojas. Afecta a piel, intestino,
higado y otros érganos.

Autosémica dominante, herencia: patrén de herencia genética que se produce cuando el alelo alterado domina sobre el
normal y basta una sola copia para que se exprese la enfermedad. Se encuentra en 1 de los 22 pares de
cromosomas no sexuales (puede afectar por igual a hijos e hijas). Cada individuo portador suele tener 1 progenitor
afectado y presenta una probabilidad del 50% de que cada hijo herede el alelo mutado y se desarrolle la
enfermedad.

Autosomica recesiva, herencia: patrén de herencia genética que se presenta cuando el alelo alterado no predomina sobre
el normal. Se encuentra en 1 de los 22 pares de cromosomas no sexuales (puede afectar por igual a hijos e hijas).
No se da en todas las generaciones de una misma familia. Para que se manifieste, el alelo debe heredarse de ambos
progenitores. Pueden existir portadores sanos.

BCL2: proteina que ayuda a controlar la supervivencia o destruccion de una célula al impedir la muerte celular
(apoptosis). El gen para la BCL2 se encuentra en el cromosoma 18. En muchas leucemias y linfomas de células B
se observa la transferencia del gen BCL2 a un cromosoma diferente, provocando que se elaboren cantidades tan
grandes de la BCL2 que podrian impedir la muerte de las células cancerosas.

Benigno: tumoracién no cancerosa. Los tumores benignos pueden aumentar de tamafio, pero no se diseminan hacia
otras partes del cuerpo. También se llaman «no malignos».

Carcinoma: tumor muy frecuente, de caracter maligno y que afecta a estructuras epiteliales o glandulares (especialmente
a boca, estémago, colon, piel, mama y Utero). Los méas habituales son los carcinomas epidermoides y los
adenocarcinomas.

Carcinomatosis: diseminacion de un tumor maligno en diferentes érganos.

Cistectomia: extirpacion quirtrgica de la vejiga urinaria.

Citometro: aparato que permite contar y visualizar de una en una las células de una suspension. Analiza las proporciones
entre los distintos tipos de células.

Colostomia: movilizacion quirlrgica del extremo del intestino grueso a través de la pared abdominal para vaciar las heces
en una bolsa adherida a la superficie exterior del abdomen. Puede ser temporal o permanente. Se lleva a cabo tras
una reseccion intestinal.

Deficiencia en la reparacion de errores de emparejamiento: describe las células que tienen mutaciones en ciertos genes
que participan en la correccion de los errores que se producen cuando el ADN se copia en una célula. Las células
con deficiencia en la reparacion de los errores de emparejamiento (MMR) suelen tener muchas mutaciones del ADN,
lo que puede facilitar la aparicién de un cancer. La deficiencia de MMR es frecuente en el cancer colorrectal y otros
tipos de cancer gastrointestinal, asi como en el cancer de endometrio, de mama, prostata, vejiga y tiroides. Es posible
que la deficiencia de MMR también se encuentre en un trastorno hereditario llamado sindrome de Lynch. Saber si un
tumor tiene deficiencia de MMR podria ayudar a planificar el tratamiento o predecir la respuesta del tumor al
tratamiento.

Disgerminoma (o seminoma ovarico): tumor maligno que afecta a las células germinales de los ovarios.

Disgeusia: trastorno del sentido del gusto, a consecuencia de la quimioterapia o la radioterapia en cabeza y cuello.

Displasia: proliferacion celular excesiva que conlleva la pérdida de la organizacién y la estructura de los tejidos. Puede
ser reversible o crecer llegando a producir deformidades. Su forma mas grave es el carcinoma in situ, confinado
dentro de la barrera anatdbmica mas inmediata al lugar de inicio.

Dosimetria: prueba para planificar el tratamiento de radioterapia. Permite la medicién y el control de la energia recibida a
través de la radiacion.
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Duelo: serie estereotipada de fases por las que atraviesan los familiares tras la muerte de un ser querido (psicooncologia).

Econdroma: tumor benigno que afecta al cartilago en el interior de los huesos.

Ectasia: dilatacién de un érgano o una parte del mismo.

Electrofulguracién: procedimiento que utiliza una corriente eléctrica para eliminar células. Tumor y areas circundantes se
queman para ser extraidos posteriormente. Se usa en lesiones precancerosas superficiales.

Emesis (o voémito): sensacion urgente de tener que vomitar y expulsién del contenido géstrico a través del eséfago hacia
la boca.

Emesis anticipatoria: previa a una prueba diagnéstica o a la administracién de un tratamiento. Es muy frecuente. Facil de
tratar.

Emesis retardada: aparece con posterioridad a las 24 horas de finalizacién de la quimioterapia. Relativamente rara y méas
dificil de tratar.

Epéndimo: membrana que recubre los ventriculos del cerebro y el conducto central de la médula espinal.

Ependimoblastoma (o ependimoma maligno): tumor maligno que afecta al epéndimo.

Epigenética: cambios en el ADN que permiten que un gen se exprese o no, dependiendo de las condiciones
ambientales. Son hereditarios, pero pueden ser reversibles.

Eritema: inflamacion de la piel que se caracteriza por su aspecto rojizo. Muy frecuente tras la radioterapia.

Eritroleucemia: enfermedad sanguinea maligna en la que se produce una proliferaciéon de eritroblastos (precursores de
los hematies) con nucleos anormales.

Escala de Karnofsky: escala numérica de 10 parametros que se usa en oncologia para expresar de forma simplificada el
estado general de salud del paciente. Escalon inferior (10): moribundo. Escalon superior (100): normal.

Estadificacion: clasificacion de la gravedad y extensién de una enfermedad cancerosa.

Estadio: cada una de las fases en las que se divide la evolucién de un tumor determinado.

Euploidia: nimero normal de cromosomas. Varfa entre los diferentes tipos de células.

Factor de necrosis tumoral (FNT): proteina elaborada por los glébulos blancos en respuesta a un antigeno o a una
infeccion. También se puede producir en el laboratorio. Estimula la respuesta inmunitaria del paciente, puede
provocar la muerte celular en algunos tipos de células tumorales. EI FNT podria ser utilizado para el tratamiento de
algunos tipos de cancer. Para ello puede combinarse con diferentes sustancias:

e Con un péptido (NGR-TNF o TNF dirigido a los vasos sanguineos) que se une a los vasos sanguineos de un tumor y
los dafia.

e Con oro (aurimmune o FNT conjugado con oro). Se produce en el laboratorio. Su empleo en algunos tipos de
cancer permitiria atacar a las células cancerosas sin dafiar el tejido normal.

Fibroma: tumor benigno de tejido fibroso o conectivo. Muy frecuente en la mama.

Fibrosarcoma: tumor maligno que se desarrolla de forma primaria (mas frecuente) o a partir de un fibroma benigno. Seno
maxilar, faringe y labios son las zonas maés afectadas. Puede aparecer en cualquier zona.

Fumador pasivo: sujeto no fumador que inhala el humo del tabaco consumido por otras personas fumadoras.

Gadolinio: metal utilizado como contraste inyectado en vena para la obtencién de imagenes por resonancia magnética.

Gammagrafia: prueba radiolégica que permite visualizar células cancerosas en una determinada zona del organismo tras
la inyeccion de una sustancia radiactiva.

Ganglio centinela: primer ganglio regional que recibe la linfa procedente de un tumor primario y que debe filtrar las
células cancerosas procedentes del mismo. Si su biopsia es normal, se supone que los ganglios adyacentes también
lo son.

Ganglio linfatico: estructura ovoide interpuesta en el curso de los vasos linfaticos a la que llegan las primeras metéstasis
de muchos tipos de cancer. Funcion: filtra la linfa (impidiendo que cuerpos extrafios alcancen la circulacién
sanguinea).

Ganglio parasimpatico: estructura de células nerviosas que no pertenecen al sistema nervioso central, distribuidas
por todo el organismo.

Gastrinoma: tumor del pancreas. A veces se halla en el duodeno. Produce cantidades elevadas de la hormona gastrina,
lo que induce al estbmago a secretar acido y enzimas, provocando Ulceras. Se maligniza con frecuencia y provoca
metastasis.

G-CSF (factor estimulante de las colonias de granulocites): glucoproteina de bajo peso molecular (citoquina natural) que
produce un aumento de la cantidad y funcion de los neutréfilos. Se utiliza tras la quimioterapia.

Gen BRCAT: gen situado en el cromosoma 17 que ayuda a suprimir el crecimiento de las células. Una persona que

*Los términos que aparecen en rojo corresponden a las entradas del presente tema.
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hereda ciertas mutaciones en este gen tiene un riesgo mayor de contraer cancer de mama, de ovario, de prostata y
otros tipos de cancer.

Gen BRCA2: gen situado en el cromosoma 13 que ayuda a suprimir el crecimiento de las células. La persona que hereda
ciertas mutaciones en este gen tiene un riesgo mas elevado de presentar cancer de mama, de ovario, de préstata y
otros tipos de cancer.

Gen supresor de tumores (antioncogén): formado por ADN, reduce la probabilidad de que una célula normal se
transforme en cancerigena.

GWAS (Genome-Wide Association Study): estudio que compara los marcadores de ADN en todo el genoma de las
personas con una enfermedad o rasgos de enfermedad, con las personas sin esta enfermedad o rasgos. Estos
estudios pueden descubrir la clave para prevenir, diagnosticar y tratar una enfermedad. También se denomina
«estudio de asociacion de genoma completo».

Hiperplasia: proliferacion excesiva de células en la que se conserva su normalidad estructural y funcional. Suele ser
la respuesta normal a un estimulo irritante. Reversible.

Incidencia: nimero de personas que desarrollan la enfermedad en un periodo determinado, normalmente 1 afio.

Incidencia, tasa de: nimero de personas que desarrolla la enfermedad por cada 100.000 habitantes en 1 afio.
Proporciona una estimacion del nimero de personas que desarrollaré la enfermedad (un cancer en nuestro caso)
en un periodo determinado.

Metastasis: foco canceroso que aparece en un lugar alejado de la zona en la que se produjo el tumor inicial (primario),
tras un proceso de diseminacion a través de los vasos sanguineos y linfaticos.

Mieloma: tumor formado por las células de la médula dsea.

Mortalidad: nimero de fallecimientos ocurridos en un tiempo determinado en una poblacién concreta. Se mide en
numero de fallecimientos por afios 0 nimero de fallecimientos por cada 100.000 personas en un afio.

Mutacidn: alteracion en la informacién genética (genotipo) que produce un cambio en una caracteristica determinada.
Aparece de forma subita y espontédnea. Se transmite a la descendencia. La unidad genética capaz de mutar es el gen
(unidad de informacion genética del ADN).

Neoplasia: formacién de un tejido nuevo, de caracter anémalo, generalmente tumoral. Puede ser benigna o maligna.

Oncogén: gen anormal que procede de la mutacién de un gen normal (protooncogén). El oncogén es responsable de la
transformacién de una célula normal en una célula maligna que desarrollaréd un determinado tipo de céancer.

Oncogénesis: sucesion de cambios genéticos y celulares que culminan en la transformacién de una célula normal en otra
cancerosa.

Penetrancia: proporcién de individuos portadores de una variante patogénica que manifestara la enfermedad.

Prevalencia: niimero o porcentaje de la poblacion con una enfermedad determinada en un momento o un periodo
concretos. En oncologia es el numero de pacientes diagnosticados con un tipo de tumor concreto que siguen vivos
tras 5 afios.

Protooncogén: gen de bases normales que regula la diferenciacion o proliferacion celular y que permanece silente.

Su mutacion da lugar a un oncogén.

Quimioterapia: tratamiento con sustancias quimicas que acttan sobre las células patolégicas, sin afectar a las células
normales.

Radioterapia: se aplica tanto al conjunto de conocimientos sobre el uso de radiaciones ionizantes como a su aplicacién
en el tratamiento de algunas enfermedades, especialmente las neoplasicas.

Supervivencia: probabilidad de sobrevivir a un periodo de tiempo determinado tras el diagnéstico del tumor. Incluye el
fallecimiento por cualquier causa.

Tabaco: el consumo de cigarrillos y otras formas de tabaco causa aproximadamente el 30% de todas las muertes
producidas por cancer.

e Por lo menos el 90% de casos de cancer de pulmén se deben al tabaco.
e |La inhalacién pasiva del humo del tabaco duplica el riesgo de padecer un céncer de pulmon.

Variante: se emplea actualmente en lugar de mutacién para designar la diferencia existente entre la persona (o el grupo
en estudio) y la secuencia de referencia.
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