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Objetivos

Analizar las secuelas psicologicas de los supervivientes a
largo plazo de cancer pediitrico. Relacionar los cambios
producidos tanto en aspectos cognitivos (cociente intelec-
tual) como emocionales (ansiedad y depresion) con las va-
riables diagnosticas, terapéuticas y las secuelas sensoriales
(visuales y auditivas).

Métodos

Se evaluaron un total de 138 supervivientes, 73 pacien-
tes de leucemia aguda y 65 pacientes de tumor sélido (ne-
froblastoma y tumores del sistema nervioso simpatico)
diagnosticados antes de los 15 afios, cuyo tiempo transcu-
rrido después del diagnéstico fue al menos de 10 afios y el
tiempo fuera de tratamiento superior a 2 afios. Los datos
de filiacion y sociales de los supervivientes, progenitores y
hermanos, el diagnéstico, el nimero de recaidas y el tra-
tamiento administrado se registraron a partir de la histo-
ria clinica y entrevista personal en el momento de la eva-
luacion. Los aspectos cognitivos y emocionales estudiados
y los instrumentos de medicién utilizados fueron el co-
ciente intelectual (escala de inteligencia de Wechsler para
nifos [WISC] y adultos [WAIS)), ansiedad estado-riesgo (Sta-
te-Trait Anxiety Inventory para adultos [STAI] y State-Trait
Anxiety Inventory for children [STAIC]) y sintomatologia
depresiva (subescala de depresion del Minnesota Multip-
hasic Personality Inventory [MMPI-D]). La evaluacion oftal-
molégica incluy6 la agudeza visual, biomicroscopia en
lampara de hendidura, medicion de la presion intraocu-
lar y examen del fondo de ojo. La evaluacion auditiva con-
sisti6 en audiograma tonal liminal explorando las fre-
cuencias de 125 a 8.000 Hz.

Resultados

Los cocientes intelectuales total, verbal y manipulativo
para el total de supervivientes fueron, respectivamente,
102, 106 y 105. El 5 % obtuvo una puntuacion inferior a
70 (deficiente mental) y el 6,5 % superior a 129 (superdo-
tado). La puntuacion de los supervivientes de tumor sélido
fue superior a la de los supervivientes de leucemia craneo-

irradiados en dosis = 24 Gy (108 frente a 98; p = 0,03) y
similar a la de los supervivientes de leucemia craneoirra-
diados en dosis mas bajas (102 casos) o no irradiados
(109). El cociente intelectual se relacioné de forma positi-
va con la edad al diagnéstico y de manera negativa con la
dosis acumulada de metotrexato intratecal y la dosis de
irradiacion craneal. Los supervivientes de leucemia que
presentaron al menos una recaida obtuvieron un cociente
intelectual 14 puntos inferior al de los supervivientes de
leucemia en primera remision completa. Las areas cogniti-
vas mas afectadas fueron la comprension, la aritmética, la
capacidad de atencion, la memoria auditiva y visual, el ra-
zonamiento causal y la coordinacion visuomotora. No en-
contramos una relacion significativa entre las secuelas vi-
suales y auditivas y el desarrollo cognitivo, posiblemente
por la escasa gravedad de las mismas.

La prevalencia de depresion fue superior a la de la po-
blacion general y la de ansiedad inferior.

Conclusiones

El cociente intelectual (CI) se encontro dentro de los limi-
tes de normalidad, y su deterioro se relaciono6 con la irradia-
cion craneal, la edad en el momento del diagnostico y la
presencia de recaidas. En el plano emocional, afrontaron el
cancer de manera adecuada, siendo la sintomatologia de-
presiva mas prevalente y practicamente ausente la ansiedad.
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PSYCHOLOGICAL SEQUELAE IN LONG-TERM
CANCER SURVIVORS

Objectives

To analyze the psychological sequelae in long-term sur-
vivors of childhood cancer and to establish the relations-
hip between the changes produced in both cognitive (inte-
lligent quotient) and emotional factors (anxiety and
depression) and diagnostic and therapeutic variables as
well as in sensorial sequelae (visual and auditory).
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Methods

One hundred and thirty eight survivors were evaluated.
Of these 73 had had acute leukemia and 65 had had solid tu-
mour (nephroblastoma or sympathetic nervous system tu-
mour) diagnosed before the age of 15 years. Elapsed time
since diagnosis was at least 10 years and duration of therapy
was more than two years. Demographic and social data of
the survivors, their parents and siblings, diagnosis, number
of relapses and treatment given were obtained from medical
records and from individual interviews at the time of as-
sessment. Cognitive and emotional dimensions and the to-
ols used to measure them were intelligent quotient (Wechs-
ler Intelligence Scale for children and Wechsler Adult
Intelligence Scale), anxiety features and state (State-Trait An-
xiety Inventory for children and adults) and depressive
symptoms (Minnesota Multiphasic Personality Inventory
Depression subscale). Ophthalmologic assessment included
visual acuity, measurement of intraocular pressure and
ophthalmoscopic examination. Audiologic evaluation inclu-
ded tonal audiometry for frequencies from 125 to 8,000 Hz.

Results

Total, verbal and performance intelligent quotients were
102, 106 and 105 respectively for the whole sample. Five
percent of survivors scored under 70 (mental deficiency),
and 6.5 % over 129 (gifted). The scores of solid tumour sur-
vivors were higher than those of leukemia survivors who
were cranially irradiated at dosages = 24 Gy (108 vs 98;
p = 0.03), and were similar to those of leukemia survivors
irradiated at lower dosages (102) or who had not been irra-
diated (109). Intelligent quotient correlated positively with
age at diagnosis and negatively with cumulated intrathecal
methotrexate and cranial irradiation dosages. Survivors of
acute leukemia who relapsed scored 14 points less than
those who had not relapsed. The most affected cognitive
areas were comprehension, arithmetic ability, attention, vi-
sual and verbal memory, causative reasoning and visual-
motor coordination. No relationship was found between
sensory sequelae and cognitive capacities, probably due to
the mildness of the sequelae. The prevalence of depression
was greater in cancer survivors than in the general popula-
tion but that of anxiety was lower.

Conclusions

Intelligent quotient was within normal limits. Lower sco-
res were related to cranial radiotherapy, age at diagnosis and
relapses. Emotionally, the survivors coped successfully with
cancer, depressive symptoms being more prevalent than in
the general population and anxiety almost negligible.

Key words:
Psychological sequelae. Childbood. Children.

INTRODUCCION

La supervivencia prolongada de los pacientes oncol6-
gicos ha puesto de manifiesto secuelas directamente re-
lacionadas con la agresividad del tratamiento aplicado y
el tipo de neoplasial-3. Estos aspectos se han estudiado en
los denominados supervivientes a largo plazo, conside-
randose como tales aquellos que permanecen en remi-
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sion completa 5 afios después de establecerse el diagnos-
tico o 2 afos después de finalizar el tratamiento*>. Ade-
mas de las secuelas fisicas, el diagndstico y el tratamien-
to del cincer presenta importantes repercusiones sociales
y psicologicas en el paciente y su familia. Para analizar las
secuelas psicoldgicas diferenciaremos entre aspectos cog-
nitivos y aspectos emocionales.

Las secuelas neurocognitivas del cancer infantil se han
estudiado fundamentalmente en los supervivientes de
leucemia linfoblastica aguda, que es el tipo de cancer mas
frecuente en la edad pediatrica. Los aspectos que han
centrado el interés de los investigadores clinicos han sido
la neurotoxicidad de la radioterapia craneal y la quimio-
terapia, intratecal y sistémica, el efecto de la dosis y la
edad de irradiacion, la naturaleza de los déficit cogniti-
vos y su evolucion, la relacion entre el tipo de alteracio-
nes neurocognitivas y las alteraciones detectadas por los
estudios de imagen®. Las causas implicadas en el desa-
rrollo de secuelas neurocognitivas son la propia enferme-
dad, el tipo de tratamiento aplicado y las repercusiones
que este tratamiento tiene en la interrupcion de la esco-
larizacion normal del nifio’. Por otro lado, los déficit sen-
soriales relacionados con el tratamiento, sobre todo si no
se detectan de manera precoz, pueden alterar el desarro-
llo cognitivo del nino. Las areas neurocognitivas de los
supervivientes de leucemia linfobldstica aguda que expe-
rimentan un deterioro significativo son, por orden de
magnitud, el cociente intelectual (CI) verbal, la capaci-
dad aritmética, el CI manipulativo, el total, la capacidad
de lectura y de escritura a lo largo del tiempo® 19, La ra-
dioterapia craneal es responsable en gran medida de esta
secuela, cuya gravedad es proporcional a la dosis admi-
nistrada!!"'7 y el tiempo transcurrido hasta la evalua-
cion®18:19. En la mayoria de estudios, las medidas del CI
se encuentran, sin embargo, dentro de los limites de la
normalidad”!71?. Los estudios longitudinales han demos-
trado la pérdida significativa y similar de areas cognitivas
especificas tanto en pacientes con leucemia craneoirra-
diados en dosis bajas como en los que recibieron qui-
mioterapia intratecal, que no se hubiera detectado en es-
tudios transversales’. La edad del paciente durante el
tratamiento es un factor de riesgo independiente!$20-23,
asi como la historia de recaidas en sistema nervioso cen-
tral (SNC)*+20,

Los estudios de evaluacion de secuelas cognitivas en
otro tipo de neoplasias son escasos, a excepcion de los
supervivientes de tumores del SNC?7-30,

Respecto a los aspectos emocionales, hay que consi-
derar que el diagnéstico del cancer puede ocasionar gra-
dos elevados de estrés que se traducen en la aparicion de
sintomatologia ansiosa y/o depresivad!. La menor edad se
asocia con mds frecuencia a retraimiento, ansiedad, de-
presion y menor grado de actividad y competencia social
en el momento del diagnéstico, alteraciones que se ate-
ndan con el transcurso del tiempo?2. En el grupo de su-
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pervivientes de cancer, la bibliografia sobre el ajuste psi-
coloégico revela resultados dispares. La mayoria de auto-
res defienden un adecuado ajuste global, pero identifican
problemas especificos?. En el caso de los adolescentes, es
indiscutible que el cancer altera la forma en que se perci-
ben a si mismos, pero esta alteracion tendrd efectos posi-
tivos o negativos dependiendo del significado que se le
otorguet, Por otro lado, la presencia de secuelas mas gra-
ves se acompafa de un autoconcepto mas pobre, mas
sintomas depresivos y mds control externo que la menor
gravedad o ausencia de éstas®. Se han identificado pro-
blemas especificos que incluyen dificultades académicas,
preocupaciones sobre la fertilidad e insatisfaccion en las
relaciones interpersonales significativas®, excesiva depen-
dencia de los padres?’, tendencia a mostrar menor interés
en las relaciones interpersonales, problemas emocionales
y conductuales®®, excesiva utilizaciéon de la negacion
como mecanismo de defensa®, y alteracion de las actitu-
des hacia la sexualidad, el contacto con el sexo opuesto y
el grado de desarrollo de la sexualidad®.

En esta misma linea, el propésito del presente articulo
es el analisis transversal de las secuelas cognitivas, emo-
cionales y sensoriales (visuales y auditivas) en los super-
vivientes a largo plazo de leucemia, tumor de Wilms y
tumor del sistema nervioso simpatico tratados en un mis-
mo centro, independientemente del nimero de recaidas.
Estos datos son parte de una valoracion mas amplia, cu-
yas caracteristicas se han comunicado previamente®!,

MATERIAL Y METODOS

La muestra fue seleccionada de los pacientes tratados
y/o controlados en la Unidad de Oncologia Pediatrica del
Hospital Infantil La Fe de Valencia. Los criterios de selec-
cién fueron:

1. Supervivientes diagnosticados, antes de los 15 afos,
de leucemia linfoblastica aguda, leucemia mieloide aguda
(LMA), tumor de Wilms, neuroblastoma, ganglioneuro-
blastoma o ganglioneuroma. Excluidas las neoplasias del
SNC y linfomas, son los cinceres con mayor nimero de
supervivientes (en nuestro centro), tratados de forma mas
homogénea y, por lo tanto, susceptible de analisis.

2. Supervivientes cuyo tiempo minimo transcurrido
desde el diagnostico fuera 10 anos y, en caso de recaida
Unica o multiple, estuvieran en remisién completa al me-
nos 2 anos después de finalizar el tratamiento. De esta
forma, al menos parte de las secuelas de aparicion tardia
podrian detectarse vy, al incluir los supervivientes que ha-
bian presentado recaidas, se obtendrfa una visién mis
ajustada a la realidad.

No se establecié un grupo control para la globalidad de
la evaluacion (incluidos otros aspectos no contemplados
en este articulo) por motivos éticos. Debido a la diversi-
dad de exploraciones encaminadas a detectar secuelas no

conocidas, la inclusién de sujetos sanos como grupo
comparativo habria limitado el nimero de supervivientes
estudiados por motivos de tiempo (estudio piloto) y eco-
nomicos.

De los 195 pacientes que reunian los criterios de selec-
cion de acuerdo con los datos de archivo, se excluyeron
40 casos por haber recibido tratamiento parcial en la uni-
dad (radioterapia profilactica del SNC) con control poste-
rior en otro centro (10 pacientes), no haber completado
el tratamiento siendo su evolucién desconocida (5 pa-
cientes), fallecimiento en el domicilio familiar o en el hos-
pital (9 pacientes) y conocimiento incierto de la evolu-
cién con probable fallecimiento (16 pacientes). De estos
40 pacientes excluidos se conocia que dos desarrollaron
una LMA relacionada con el tratamiento y considerada
como segundo tumor.

Se registraron, a partir de la historia clinica, datos de fi-
liacion y sociales, el diagnéstico y el tratamiento admi-
nistrado, la(s) recaida(s), las complicaciones tanto del
proceso neoplasico como del tratamiento y las secuelas
detectadas durante el seguimiento hasta la Gltima revi-
sion, fuera o no anterior al alta definitiva.

Fueron dados de alta 57 de los 155 supervivientes
(37%). Se solicit6 a los pacientes/sus progenitores, por
carta y en conversacion telefonica tras la recepcion de
ésta, su participacion en el estudio. Doce supervivientes
se perdieron en esta fase por imposibilidad de localiza-
cion (1 caso), falta de recursos econémicos para acudir a
la visita programada (1 caso) y declinar la invitacion para
no rememorar experiencias pasadas (10 pacientes).

De los 143 supervivientes (92 % de los pacientes ele-
gibles), cuatro no acudieron a las citas. El 90 % de los
supervivientes elegibles finalizaron el proceso de evalua-
cion. El conjunto de exploraciones realizadas se ha espe-
cificado previamente?!,

Los aspectos cognitivos y emocionales se valoraron,
personalmente en una misma visita, mediante instrumen-
tos de evaluacion empleados y aceptados internacional-
mente que, ademds, dispusieran de valores referidos a la
poblacién (percentiles), permitiendo asi la omision de
un grupo control.

— Cociente intelectual. Version en castellano disponible
de la Escala Wechsler para ninos (Wechsler Intelligence
Scale for Children, WISC) para los menores de 16 anos, y
la Escala Weschler para adultos (Wechsler Adult Intelli-
gence Scale, WAIS) para los mayores de 15 anos#243,

— Ansiedad estado y ansiedad rasgo. Version en caste-
llano disponible del State-Trait Anxiety Inventory (STAD
de Spielberger para mayores de 16 anos, y la version para
menores de 17 anos State-Trait Anxiety Inventory for Chil-
dren (STAI-C)*-%.

— Depresion. Subescala de depresion de la version en
castellano disponible del Minnesota Multiphasic Persona-
lity Inventory (MMPI-D)%,
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La evaluacién oftalmolégica incluy6 la agudeza visual
(optotipo de Snellen), biomicroscopia en lampara de hen-
didura, medicion de la presién intraocular y examen del
fondo de ojo.

La evaluacion auditiva consistio en audiograma tonal li-
minal explorando las frecuencias de 125 a 8.000 Hz. Se
consideraron patolégicos los umbrales o pérdidas supe-
riores a 30 dB.

RESULTADOS

Cociente intelectual

Las escalas WAIS/WISC se realizaron en 142 de los
143 supervivientes que acudieron a la visita (tabla 1). Para
el analisis del CI se excluyeron 4 supervivientes por pre-
sentar circunstancias que justificaban por si solas las pun-
tuaciones obtenidas: sindrome de Down (1 caso), sin-
drome polimalformativo congénito asociado a retraso
psicomotor (1 caso), aniridia congénita (1 caso) y muy
bajo nivel sociocultural (1 caso).

Para el total de supervivientes estudiados, los valores
medios de CI verbal, manipulativo y total fueron, respec-
tivamente, 102, 106 y 105. Siete supervivientes (5%) ob-
tuvieron un CI total inferior a 70 (deficiente mental). Los
diagnodsticos de estos supervivientes fueron tumor de
Wilms (1 paciente), neuroblastoma (2 casos) y leucemia
linfoblastica aguda (4 casos). El retraso mental fue atri-
buible al cancer y su tratamiento sé6lo en los 4 supervi-
vientes de leucemia linfoblastica aguda, no encontrando-
se una justificacion sélida para los 3 con tumores solidos.

Seis supervivientes (4 %), todos ellos de leucemia linfo-
blastica aguda, puntuaron entre 70 y 79 (borderline).
Puntuaron por encima de la normalidad (CIT > 119)
24 supervivientes (leucemia linfoblastica aguda, 9 casos;
leucemia mieloide aguda, 1 caso; ganglioneuroma, 2 ca-
sos; ganglioneuroblastoma, 1 caso; neuroblastoma, 4 casos;
tumor de Wilms, 7 casos). Nueve de ellos (6,5%) pun-
tuaron por encima de 129 (CI muy superior).

El CI total fue similar en el grupo de supervivientes de
tumor solido y en el de leucemia no sometida a irradia-
cién, y se observé una tendencia a disminuir a medida
que la dosis de irradiacion era mayor, siendo significati-
vamente diferentes el CI total del grupo de tumor sélido
y el de leucemia craneoirradiada en dosis mis altas
(108 frente a 98). La diferencia entre estos dos grupos se
debe al valor de CI verbal (105 frente a 97) y al obtenido
en las subescalas de figuras, historietas y cubos del CI
manipulativo (tabla 2).

No se encontraron diferencias entre los CI verbal, mani-
pulativo y total segln el sexo para ninguno de los grupos
diagnostico-terapéuticos. Sin embargo, analizados los gru-
pos por la edad en el momento del diagndstico, para el gru-
po de supervivientes de tumor solido y de leucemia no irra-
diada, el CI fue significativamente inferior en los pacientes
menores de 4 anos. Estas diferencias s6lo se mantuvieron
para el CI manipulativo en el grupo de leucemia craneo-
irradiada en dosis mis bajas y no pudieron demostrarse en
el grupo de leucemia irradiada en dosis mis altas (tabla 3).

El retraso escolar se valor6 por el nimero de cursos re-
petidos y el nivel maximo de formacion alcanzado. El CI

TABLA 1. Caracteristicas de los grupos segtin el diagnéstico y el tratamiento neuroprofilactico

Leucemias no Leucemias Leucemias
. _ _ craneoirradiadas craneoirradiadas Tumores solidos
Grupo diagnéstico-terapéutico cran::i{rzzlgiadas (1820 Gy) (= 24 Gy) (n = 65)
- (n =14) (n = 33)
Sexo (mujer/varén) 13/13 8/6 22/11 32/33
Edad al diagnéstico* (media) 48(2,5) 4,8 (2,4) 4.4 (1,7) 2,3 (2,3)
Edad al final del tratamiento* (media) 7,5 (2,5) 7,9 (2,6) 8,6 (3,3) 35 3,1
Numero de recaidas (media) 0 0,1 (0,4 0,6 (0,9) 0,1 (0,6)
Edad en la evaluacion* (media) 16,3 (2,5) 16,9 (4,7) 21,4 (2,9) 18,2 (5)
Tiempo fuera de tratamiento* (media) 8,8 (1,5) 8,9 (3,9 12,8 (3,9) 14,7 (4,3)
Nivel de instruccion completado**
0 0 0 4 0
1 7 5 8 19
2 11 7 14 30
3 8 2 6 13
4 0 0 1 3
Media 2(0,8) 1,8 (0,7) 1,8 (1) 2 (0,8
Estudios finalizados (n?° de sujetos) 5 (19,2%) 3 (21,4%) 23 (69,7 %) 19 (29,2 %)
Maximo nivel de instruccion de los padres
(media) 2,0 (1,2) 1,7 (1,0 1,7 (1,0) 1,8 (1,0)
Maximo nivel de instruccion de los hermanos
(media) 2,2 (1,0) 1,9 (0,8) 2,3 (1,0) 2,1 (0,7)

*Expresado en anos; **0: analfabeto; 1: certificado escolar; 2: graduado escolar; 3: BUP/FP segundo grado; 4: universitario. Entre paréntesis se indica la desviacion

estandar salvo donde se indica porcentaje.
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TABLA 2. Cociente intelectual y puntuaciones tipicas de las subescalas segtin el diagnéstico y el tipo de neuroprofilaxis

A B C D
Grupo diagnéstico- Leucemias no Leucemias Leucemias Grupos significativamente diferentes
terapéutico craneoirradiad craneoirradiadas craneoirradiadas Tumores sélidos (nivel de significacion)
@ = 26) (18-20 Gy) (= 24 Gy) (n = 65)
(n=14) (n = 33)
CI verbal 105,5 (16,8) 101,0 (21,8) 96,7 (20,9) 105,3 (17,8) Cvs D (p=0,04)
Informacion 9,9 3,9) 8,4 (4,0) 8,9 (3,1 9,7 2,9)
Comprension 11,5 (2,9) 11,4 (4,1 9,9 (3,4) 11,3 (3,5) Cvs D (p=0,05)
Aritmética 11,0 (2,9) 11,2 (4,2) 7,7 (3,4 10,8 (3,2) Cvs D (p=0.0002), Cvs B (p=0,02),
Cvs A (p=0,001)

Semejanzas 13,2 (10,6) 11,5 (4,1) 11,7 (4,3) 13,2 (3,7)
Vocabulario 10,6 (3,2) 10,6 (3,7) 10,0 (3,3) 10,5 (3,4)
Digitos 13,5 (2,9) 11,4 (2,8) 10,5 (4,8) 13,0 (3,3) Cvs D (p=0,02), Cvs A (p=0,03)
CI manipulativo 110,5 (15,0) 101,7 (15,5) 100,0 (22,3) 109,4 (14,9)
Figuras incompletas 11,9 (3,0) 9,8 (3,8) 10,7 (3,1 12,2 (2,6) Cvs D (p=0,04), D vs B (p=0,03)
Historietas 11,4 (2,6) 9,6 (2,8) 10,6 (3,8) 11,3 (2,8)
Cubos 12,0 (3,0) 11,4 (4,1 9,3 (3,8 11,7 (3,3) Cvs D (p=0,003), Cvs A (p=0,01)
Rompecabezas 11,2 (3,0) 11,7 (3,8) 9,0 (4,1) 10,8 (3,2) Cvs D (p=0,02), Cvs B (p=0,04),
Claves 13,4 (3,4) 11,4 (3,3) 12,1 (4,2) 12,8 (3,5) Cvs A (p=0,03)
CI total 108,8 (16,2) 101,6 (17,3) 98,3 (22,2) 108,2 (16,7) Cvs D (p=0,03)

CI: cociente intelectual. Valores expresados como media (DE). En las subescalas se expresa la media (DE) de las puntuaciones estandar.

TABLA 3. Los cocientes intelectuales verbal, manipulativo y total segtin los grupos diagndstico-terapéuticos

y la edad al diagnéstico

Verbal Manipulativo Total
< 4 afios = 4 afios < 4 afios = 4 afios < 4 afios = 4 afios
Leucemias no craneoirradiadas (n = 26) 96,1 1123 103 116 100 1154
Leucemias craneoirradiadas (18-20 Gy) (n = 14) 99 102,5 88,3 111,8 932 108
Leucemias craneoirradiadas (= 24 Gy) (n = 33) 92,2 99,5 93,9 104 93,1 101,7
Tumores solidos (n = 65) 102,6° 115,3 107,4° 116,6 105,7° 1174
p<0,05.
se relacion6 de manera negativa con el nimero de cursos
repetidos (r=-0,31; p < 0,0001) y positiva con el nivel 160
maximo de formacion completado (r=0,79; p < 0,0001) 140
(fig. 1. La media de cursos repetidos en el grupo de su-
pervivientes de leucemia craneoirradiada en dosis mas 120
altas (2) fue significativamente mayor que la del resto — 100
de grupos (0,7, 0,5 y 0,7, respectivamente para el gru- o
po de leucemia no irradiada, leucemia irradiada a dosis e
bajas y tumor sélido). 60
En el grupo de supervivientes de leucemia, el CI total co-
rrelaciond positivamente con la edad al diagndstico 40 1 0 1 ) 3 4 5
(r=0,40; p<0,000D), y negz'mvamente con la dosis acumu- BT o R2- 0,63
lada de metotrexato (MTX) intratecal (r =—0,32; p =0,007)

y la dosis de irradiacion craneal (r =—0,25; p =0,03).

Alteraciones visuales y auditivas

Presentaban defectos de refraccién 35 supervivientes,
cuatro queratitis unilateral o bilateral, uno leucoma cor-
neal unilateral secundario a queratitis herpética, 4 casos
catarata subcapsular (tres de localizacién posterior y una
anterior) y 1 paciente ceguera secundaria a infiltracion
leucémica del SNC.

Figura 1. Correlacion entre cociente intelectual total
(CIT) y el nivel mdximo de estudios completado:
0, analfabeto; 1, certificado escolar; 2, gradua-
do escolar; 3, BUP/FP, segundo grado; 4, uni-
versitario.

El 87% de los supervivientes presenté una exploracion
otorrinolaringologica normal. En el resto, las alteraciones
identificadas fueron otitis media crénica (2 casos), hipo-
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acusia de transmisién (2 casos), timpanograma plano
(3 casos) e hipoacusia neurosensorial leve (4 casos) o
moderada (4 casos).

Prevalencia de depresion y ansiedad

Los cuestionarios para la valoracion de depresion y an-
siedad estado-rasgo se aplicaron en 136 y 134 supervi-
vientes, respectivamente. La puntuaciéon media tipificada
para el total de la muestra fue en la escala de depresion
0,67 (DE, 0,49; limites, — 2,33 y 2,50); en la escala de an-
siedad rasgo — 0,31 (DE, — 0,39; limites, — 2,03 y 2,39), y en
la escala ansiedad estado — 0,67 (DE, — 0,89; limites, — 1,94
y 2,01). Estos valores medios fueron significativamente di-
ferentes a la media de la poblacién (valor 0) (p < 0,000D).
El valor medio de la muestra a la que representa se sitda
(IC 95%) entre 0,50 y 0,84 para la depresién, — 0,81 y
- 0,53 para la ansiedad estado y — 0,46 y — 0,16 para la
ansiedad rasgo. Veinte supervivientes obtuvieron pun-
tuaciones superiores a 2 (> 2 DE) en la escala de depre-
sion. El 35% de éstos presentaba deformidades muscu-
losqueléticas o secuelas graves, proporcion similar a la
encontrada en el grupo cuyos valores fueron < 2 (27 %).

DiscusiON

El valor medio del CI total de los supervivientes fue
normal, como ya se ha publicado para distintas formas de
tratamiento del SNC. Sin embargo, las puntuaciones mas
bajas se asociaron a la irradiacion craneal. En este senti-
do, la mayoria de estudios realizados en supervivientes
de leucemia aguda ha demostrado un mayor deterioro
cognitivo en los pacientes irradiados cranealmente a do-
sis profilacticas de 18-24 Gy frente a los que recibieron
sélo quimioterapia intratecal'2131747 Esta diferencia os-
cila entre 3 puntos para el CI verbal y 20 puntos para el
total. En nuestra serie esta diferencia fue de 7 puntos con
respecto a los supervivientes que recibieron 18-20 Gy y
9 puntos con respecto a los que recibieron dosis mas al-
tas. Las dreas cognitivas mas afectadas fueron la com-
prension, la aritmética, la capacidad de atencion, la me-
moria auditiva y visual, el razonamiento causal y la
coordinacién visuomotora. Estos resultados concuerdan
con los obtenidos por Copeland et al?’.

El retraso escolar resultante del deterioro cognitivo es-
pecifico, descrito por algunos autores!”#, no se ha podido
confirmar al analizar los datos por grupos diagnéstico-te-
rapéuticos. El nivel medio de instrucciéon o formacién
completado tendi6 a ser algo inferior en el grupo de leu-
cemia irradiada con respecto al de leucemia no irradiada y
de tumor sélido, pero sin existir diferencias entre ellos. Sin
embargo, el CI total se relacioné de manera positiva con
el nivel maximo de formacion completado y, de forma ne-
gativa, con el nimero de cursos repetidos.

La menor edad al diagndstico se ha asociado a un ma-
yor deterioro cognitivo, siendo los menores de 3-5 anos
los mas afectados!>13:18-23, La irradiacion craneal profilac-
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tica y la quimioterapia intratecal se han implicado en este
deterioro?!. Nuestros resultados han puesto de manifies-
to el mayor deterioro en los menores de 4 anos, pero el
hecho de afectar tanto a los supervivientes de leucemia
como de tumor sélido parece poner en entredicho el pa-
pel del tratamiento neuroprofilactico, deberse a diferen-
cias existentes antes del diagnostico o ser un resultado
azaroso. La correlacion positiva del CI total con la edad al
diagnostico y negativa con la dosis acumulada de MTX
intratecal y la dosis de irradiacion craneal si apoyan el
efecto deletéreo de tratamiento neuroprofilictico sobre
el desarrollo cognitivo.

La infiltracién y/o recaida neuromeningea precisan de
un tratamiento mas intensivo (radioterapia craneal, RTC)
y en consecuencia se asocian a un mayor deterioro cog-
nitivo. Hasta el 20 % de los supervivientes de leucemia
linfoblastica aguda con antecedente de recaida en el SNC
presentan retraso mental?!. Los supervivientes de leuce-
mia en primera remision completa tuvieron unos CI total
y verbal superiores a los de los supervivientes de leuce-
mia que presentaron al menos una recaida. Las diferen-
cias fueron de 14 y 16 puntos, respectivamente. Dado
que la dosis media de RTC fue mayor en los segundos que
en los primeros, parece plausible que el deterioro esté re-
lacionado con la irradiacion craneal. Los 4 supervivientes
de leucemia linfoblastica aguda con retraso mental (CI to-
tal < 70) habian presentado al menos una recaida, tres de
ellos tuvieron infiltracién del SNC y todos recibieron una
dosis minima de RTC de 24 Gy.

Las secuelas sensoriales (auditivas y visuales) propia-
mente dichas no parecen haber contribuido al deterioro
cognitivo por su propia naturaleza (catarata subcapsular
sin alteracion de la agudeza visual) e intensidad (hipo-
acusia leve). Sin embargo, la pérdida de audicion puede
alterar el desarrollo del habla y limitar la adquisicion del
lenguaje. Como consecuencia, el CI verbal valora de for-
ma aproximada este aspecto. El valor medio obtenido por
los 8 supervivientes con hipoacusia neurosensorial fue de
104, similar al del total de la muestra (102) y al de la po-
blacién general (100).

El estudio presenta limitaciones metodologicas que
pueden haber sesgado los resultados. Su cardcter trans-
versal, sin una evaluacion previa al tratamiento, no ga-
rantiza la comparacion de los grupos y, por otro lado,
puede subestimar la pérdida cognitiva atribuible al trata-
miento. Sin embargo, el empleo de instrumentos amplia-
mente aceptados, con valores de normalidad poblacional,
y la inclusion de supervivientes de tumores sélidos como
grupo de referencia para el anilisis del efecto de la neu-
roprofilaxis y el tratamiento de la infiltraciéon neurome-
ningea permiten, al menos en parte, otorgar fiabilidad a
los resultados. Por otro lado, el elevado porcentaje de
participacion es comparable al de algunos estudios trans-
versales publicados* y superior a la mayorfa de los que
han seguido una metodologia similar>.



Secuelas psicoldgicas en los supervivientes de cancer

La evaluacién psicolégica mediante pruebas psicomé-
tricas permite cuantificar aspectos psicolégicos y, depen-
diendo del instrumento utilizado, comparar los resulta-
dos. Sin embargo, los datos hay que valorarlos como
exploraciones complementarias para llegar a un diagnos-
tico de enfermedad. En este marco hay que interpretar las
puntuaciones obtenidas con los cuestionarios de ansie-
dad (STAI/STAIC) y depresion (MMPI-D).

La mayoria de los pacientes oncoldgicos se enfrentan
de manera adecuada al cincer3330, Alrededor del 25% de
los afectados precisan tratamiento psicolégico para abor-
dar sintomatologia ansiosa o depresiva en algin momen-
to del proceso de su enfermedad. Los factores de riesgo
son el distanciamiento o la alteracion de las relaciones
interpersonales, la dependencia de los demads, la incapa-
cidad para desarrollar tareas de la vida cotidiana, los
cambios en la imagen corporal y el cuestionamiento de
aspectos existenciales3!. El perfodo de tiempo necesario
para adaptarse a la enfermedad oscila entre 3 meses y
2 anos. Transcurrido este tiempo, las alteraciones psi-
quidtricas graves son la excepcion®!. Teta et al>? no en-
contraron una mayor prevalencia de depresion, intento
de suicidio ni ingresos en centros psiquidtricos en los
supervivientes de cancer pediatrico frente a sus her-
manos.

El 15% de los supervivientes puntuaron por encima
de + 2 desviaciones estindar (DE) en el cuestionario
MMPI-D. La edad media de este subgrupo fue de 19 anos.
No se realizo el pase de la prueba a los hermanos de los
supervivientes por lo que cualquier comparaciéon con
los datos de la bibliografia carece de la suficiente solidez
para otorgarle valor. Asumiendo estas reservas, hay que
considerar que la prevalencia de los trastornos afectivos
en la poblacion general es superior en los adultos jévenes
entre 18 y 44 anos frente a los individuos de mayor edad,;
que la prevalencia punto (en un momento aislado) de
sintomas depresivos oscila entre 9 y 20%; y que la pre-
valencia punto de depresion no bipolar es de 3% para el
varon y de 4 a 9% en la mujer®®. En los adolescentes de
12 a 16 anos, la prevalencia estimada de depresion mayor
es de 4%, de sintomatologia distimica de 14% y de labi-
lidad emocional de 12 %54, Los instrumentos utilizados
en la bibliografia referida no corresponden al utilizado
por nosotros; sin embargo, los datos de nuestra investiga-
cion no parecen diferir de los publicados en lo que se
refiere a sintomatologia depresiva.

La presencia de secuelas mis graves en los supervi-
vientes de cancer pedidtrico se ha asociado a una mayor
frecuencia de sintomas depresivos en comparacion con
los que estuvieron libres de secuelas o con secuelas mo-
deradas®. Sin embargo, esta asociacion no se ha podido
demostrar, probablemente por el escaso nimero de su-
pervivientes con secuelas graves que limiten su desarrollo
social y laboral.

La puntuacion media de ansiedad rasgo y estado fue
inferior a la media poblacional. S6lo 1 superviviente pun-
tud por encima de + 2 DE.

Las repercusiones psicolégicas del curso del cancer co-
bran una mayor relevancia en los momentos criticos del
proceso de la enfermedad. En concreto, es mis frecuen-
te encontrar alteraciones psicologicas en la fase de diag-
nostico, tratamiento y recaida que se manifiestan en sin-
tomas depresivos y ansiosos. Sin embargo, el periodo
largo de supervivencia y curacién suele ir acompanado
de un optimismo generalizado a pesar de la presencia de
una cierta incertidumbre y vulnerabilidad3!.
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