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RESUMEN

El estrés oxidativo es un desequilibrio en el organismo que ocurre cuando hay un exceso de
radicales libres y una disminucién en la capacidad del cuerpo para neutralizarlos. Estos
radicales libres forman moléculas altamente reactivas como resultado de la oxidacion de
sustancias en el organismo humano. Sin embargo, aun cuando algunos radicales libres resultan
necesarios para realizar ciertas funciones fisiologicas, el exceso causa dafio en las células,
produciendo estrés oxidativo por la acumulacion de especies reactivas de oxigeno (ERO), lo
que, ha surgido como un componente esencial en la fisiopatologia del cancer. Puesto que,
cuando el desequilibrio en la produccion y eliminacion de radicales libres, supera la capacidad
de defensa del organismo, provoca dafio a nivel de las proteinas, lipidos y el ADN de las células,
desencadenando alteraciones genéticas y moleculares, propiciando el desarrollo y la progresién
neoplésica. El estrés oxidativo es causado por una diversidad de factores, asociados la genética
y la contaminacién ambiental, que se considera que influyen en la predisposicion al cancer, lo
que es concluyente por un conjunto de biomarcadores que permiten su determinacion y
tratamiento de forma especifica. Para contrarrestar el estrés oxidativo, resulta importante tomar
medidas, dirigidas a mantener un estilo de vida saludable, incluyendo la ingesta de
antioxidantes, realizar ejercicio, reducir el consumo de alcohol y tabaco, protegerse del sol y la
contaminacion ambiental, manejar el estrés, la ansiedad y la depresion a través de técnicas

adecuadas, para reducir el desarrollo de enfermedades relacionadas, como el cancer.

Palabras clave: antioxidante, estrés oxidativo, especies activas de oxigeno, cancer, radicales

libres.



ABSTRACT

Oxidative stress is an imbalance in the body that occurs when there is an excess of free radicals
and a decrease in the body's ability to neutralize them. These free radicals form highly reactive
molecules due to the oxidation of substances in the human body. However, even though some
free radicals are necessary to perform certain physiological functions, their excess causes
damage to cells, producing oxidative stress due to the accumulation of Reactive Oxygen Species
(ROS), which has emerged as an essential component in the cancer pathophysiology. This is
explained by the imbalance in the production and elimination of free radicals that exceeds the
body's defense capacity, which causes damage to the proteins, lipids, and DNA of the cells,
triggering genetic and molecular alterations and promoting development and neoplastic
progression. Oxidative stress is caused by a diversity of factors associated with genetics and
environmental pollution, which are considered to influence predisposition to cancer; this is
conclusive due to a set of biomarkers that allow its specific determination and treatment. It is
essential to take measures to counteract oxidative stress, aimed at maintaining a healthy
lifestyle, including the intake of antioxidants, exercising, reducing alcohol and tobacco
consumption, protecting from the sun and environmental pollution, managing stress, anxiety,
and depression through appropriate techniques, and reducing the development of related

diseases such as cancer.

Keywords: antioxidant, oxidative stress, active oxygen species, cancer, free radicals.
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INTRODUCCION

El estrés oxidativo (EO) es definido como la condicion bioguimica causada por un desequilibrio
producido por los radicales libres (RL) (1), siendo un factor que se ha convertido en un
desbalance de sustancias oxidantes y antioxidantes presentes en el cuerpo dando lugar a una
mayor cantidad de especies reactivas para el oxigeno (ERS) (2). Ante la evidencia del aporte
del estrés oxidativo en la carcinogénesis, los suplementos de antioxidantes pueden ayudar a la

prevencion de la patologia (3).

A este respecto, la Organizacion Mundial de Salud (OMS) plantea que estilos de vida con
caracteristicas saludables, puede prevenir entre el 30 al 50% (4), de los diferentes tipos de
cancer, refiriendo que, en caso de mujeres sujetas a planes de dietas con ingesta minima de
antioxidantes, presentan teldmeros menos largos, lo que expone niveles de riesgo moderado de
padecer cancer, mientras que, una nutricion rica en antioxidantes revela un menor riesgo a

desarrollar este tipo de enfermedad (5).

Se encontraron reportes que refieren que esta enfermedad constituye una de las principales
patologias multifactoriales causantes de defuncion a nivel mundial, representada por el 13% del
total (6). En la misma linea, en las Ultimas estadisticas hasta el 2020, se ha reportado que en
Latinoamérica y el Caribe un 40% de la poblacion es afectada por cancer antes de los 50 afios
(7).

En Ecuador para el afio 2021 se ha encontrado una importante tasa de incidencia y mortalidad
(8), siendo el cancer de mama el que representa el 57% de los casos de muerte en esta poblacion
, seguido del cancer de préstata que lo describen en un 47% (9).En este tipo de paciente, el
tratamiento de referencia es la quimioterapia,el factor de radiacién ionizante interviene en la
especie reactiva de oxigeno entrando en sobreproduccion qué conllevan a un dafio de lipidos
proteinas o nucleos alterando sus funciones (10). Dando como resultado, el estado de estrés
oxidativo, considerado el agente causal del desencadenamiento de otras patologias mediante el
desarrollo de mecanismos de carcinogénesis que son causados por agentes reactivos del

oxigeno (11).

Ante estos reportes, se desarrolla la investigacién enfocada en una revision bibliogréfica con el
objetivo de analizar la relacion entre el estrés oxidativo y el cancer. Cuya importancia radica
en la necesidad de comprender los eventos moleculares que predisponen al desarrollo del

cancer, permitiendo el disefio de estrategias terapéuticas mas especificas y efectivas (12).
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Tomado en cuenta que, la identificacidon de dianas terapéuticas y biomarcadores asociados al
estrés oxidativo, podria abrir nuevas perspectivas para el desarrollo de terapias personalizadas
y lamejora de las intervenciones preventivas (12). Ademas, el estudio ocupa el area “endocrina”
priorizada en la investigacion en salud orientada por el Ministerio de Salud Publica, 2013-2017,
linea “Diabetes” y sublinea “Diabetes y cancer” (13), complementando con las lineas de
investigacion institucional de la Universidad Catolica de Cuenca. Para lo cual se plantea la
siguiente interrogante que direcciona la revision bibliografica: ;Cémo se relaciona el estrés
oxidativo con el desarrollo del cancer, segun los hallazgos y conclusiones presentes en la

literatura cientifica actualizada?
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METODOLOGIA

La revision bibliografica fue desarrollada a través de la indagacidn en articulos cientificos desde
el 15 de noviembre del 2023 hasta el 10 de mayo del 2024 en la base de datos Pubmed, Web of
Science y Scopus, empleando las palabras clave: antioxidante, estrés oxidativo, especies activas
de oxigeno, cancer, radicales libres, “cancer; oxidative”, “oxidative stress”, “active oxygen
species” cancer; free radicals” las cuales fueron obtenidas de la pagina sobre Descriptores en
Ciencias de la Salud. Se aplicaron operadores boléanos "AND", "OR" y "NOT", para construir
los siguientes algoritmos de busqueda: oxidative stress” AND “cancer development”,
“oxidative stress” OR “Cancer”; Antioxidants NOT Cancer; active oxygen species AND
cancer; free radicals AND céncer. Se obtuvo un total de 222 reportes, a los cuales se aplico los

criterios de elegibilidad que se presentan a continuacion:

Criterios de inclusion:
- Atrticulos cientificos originales con acceso libre.
- Atrticulos publicados en los ultimos cinco afios ubicados entre 2018-2024.
- Atrticulos publicados en idioma espafiol e inglés.

- Paginas institucionales como la OMS/OPS/MPS que aportaron al tema en estudio.

Criterios de exclusion
- Articulos registrados en sitios web sin carécter cientifico.
- Atrticulos duplicados.
- Atrticulos no relacionados con el tema a investigar.
- Atrticulos sin lectura completa del documento.

- Articulos que presentaron inconsistencias y contradicciones metodoldgicas.

Obteniendo un total de 93 articulos, se procedid al analisis de los titulos y al resumen de cada
uno y se excluyeron 52 articulos por presentar informacién que no esta abordando netamente
el tema de investigacion. De los 41 articulos restantes se excluyd 21 estudios debido a que se
encontraban fuera del periodo de busqueda e inconsistencias en la metodologia, incluyendo

finalmente 20 articulos de calidad (Figura 1).
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Identificacion de estudios a través de bases de datos y registros
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Figura 1. Representacion visual de la busqueda de documentos y el proceso de
inclusion/exclusion durante las diferentes fases del proceso dirigido de revision bibliogréfica
(33).



16

DESARROLLO DEL TRABAJO

Estreés oxidativo

Desde el campo de la bioquimica, se sostiene que el proceso de oxidacion implica la pérdida de
electrones, captura de oxigeno o liberacién de hidrdgeno (deshidrogenacién), y reduccién de
otras sustancias 0 compuestos, que captan electrones o pierden oxigeno. Por lo tanto, todo
proceso de oxidacion siempre estd asociado con una reduccion, lo que se conoce como

reacciones de oxidacion-reduccion o redox, que se dan entre pares conjugados (12,13).

En relacion a este tema, aunque el oxigeno se considera esencial para la vida, también puede
ser fuente de enfermedades, debido a que la generacion descontrolada de radicales libres de
oxigeno (RLO), que dafia las macromoléculas (&cidos nucleicos, proteinas, lipidos y
carbohidratos); que afectan los procesos celulares (como la funcién de las membranas, la

respiracion celular, la induccion de genes, la produccion de enzimas, entre otros) (3).

En otras palabras, cuando el RLO se encuentra en exceso (moléculas o algunas de sus partes,
que presentan al menos un electron dispar en la capa externa y son extremadamente reactivas)
conlleva a que el equilibrio se altere, produciendo el denominado estrés oxidativo (14). Por lo
cual, los desequilibrios que se producen dentro de los medios redox, pueden llegar a producir
de forma natural, efectos toxicos, por la presencia de radicales libres y el peroxido que de forma

negativa afecta cada componente de la célula, incluido el ADN, los lipidos y las proteinas (5).

En este caso, el estrés oxidativo es definido por el desequilibrio producido por las especies
reactivas de oxigeno (ERO), como resultante de la escasa capacidad del sistema biologico para
desintoxicar las toxinas de estos productos y reparar el dafio causado en el cuerpo (14). En
condiciones normales, el cuerpo produce cantidades especificas de ERO, como subproductos
naturales del metabolismo celular, donde el estrés oxidativo puede surgir cuando hay una
produccion excesiva de ERO o una disminucién en los mecanismos de defensa antioxidante del

cuerpo (15).

En consecuencia, el estrés oxidativo implica una disminucion del potencial celular
(convergencia negativa) o una limitada capacidad de reduccion entre pares redox celulares
como el glutation (7). El efecto del estrés oxidativo es codependiente de la magnitud de estas
variaciones quimicas, asi como de la capacidad que pueda presentar la célula para superar las
perturbaciones pequefias, que permitan realizar una restauracion en el estado original de las

células (7).
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Esto permite enfatizar que, el periodo de vida de los RL es muy corto; su agresividad y accién
destructiva se manifiestan en una fraccion de segundo, pero es el tiempo necesario para adquirir
un electron complementario, estabilizar la carga eléctrica y dejar de ser radicales libres. Es
importante sefialar que, el estrés oxidativo grave puede derivar en la muerte celular, incluso una
moderada oxidacion, puede provocar poptosis, mientras que una oxidacion muy fuerte puede

provocar necrosis (7,8).

De forma similar, un aspecto particularmente destructivo del estrés oxidativo es la generacion
de ERO, que incluyen peroxidos y radicales libres (3). Algunas especies menos reactivas, como
el superdxido, llegan a transformarse por medio de una reaccion redox con metales de transicion
u otros compuestos, que constituyen especies radicales, consideradas mas agresivas y capaces

de causar un extenso dafio celular (4).

Por lo que, un gran namero de estas especies se forman a partir de pequefias cantidades de
oxigeno en condiciones normales de metabolismo aeroébico, y el dafio causado a sus células se
repara constantemente (2). Sin embargo, niveles severos de estrés oxidativo que conducen a
necrosis causan agotamiento de ATP, lo que previene la muerte celular controlada por
apoptosis, que culmina con la liberacién de un conjunto de compuestos citotoxicos al medio
(5,6).

Segun estos fundamentos, el proceso de EO, presenta consecuencias catastroficas, que ocurren
cuando un electron es atraido por otras especies quimicas en la célula, porque cualquiera que
pierde un electron, a su vez se convierten en uno o dos nuevos radicales como en la peroxidacion
lipidica, que forman la cascada catabolica del ciclo de destruccion del tejido, lo que se considera
el inicio de una reaccion en cadena, que deriva en dafios impredecibles (8). Por lo que, debido
a la capacidad para causar dafio genético y alterar las rutas de guia y de sefializacion celular, el

EO se asocia con una gran diversidad de patologias, incluido el cancer (16).

Cancer

El cancer constituye un grupo de enfermedades en las cuales el cuerpo produce una cantidad
excesiva de células malignas con un comportamiento y crecimiento descontrolados, invadiendo
tejidos y oOrganos sanos del cuerpo, su expansion reemplaza los tejidos normales o la
incapacidad de las células para morir celularmente (17). A medida que estas células malignas

se propagan, pueden formar tumores y causar multiples problemas de salud (3).

Aunque la causa exacta del cancer no siempre es clara, factores como la herencia genética, los

hébitos, estilos de vida, asi como, la exposicion a sustancias carcindgenas, pueden incrementar
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los riesgos que inciden en el desarrollo este tipo de enfermedad (18). Asi también se encuentran
los radicales libres que son moléculas formadas en el organismo, como producto resultante de
reacciones quimicas naturales; las cuales se consideran inestables y atacan al ADN, lo que
puede causar dafio y provocan mutaciones genéticas que responsables de un descontrolado
crecimiento de las células, contribuyendo al desarrollo de enfermedades, incluido el cancer (8).
Ademas, los radicales libres también activan vias de sefializacion celular que propician la
difusion y resistencia de las células cancerosas, generando una rapida propagacion hacia otros

organos, dificultando el tratamiento y su efectividad (19).

Se encuentran diferentes tipos de cancer, cada uno con sus caracteristicas particulares y
tratamientos especificos, que entre los mas comunes, se encuentra el cancer de pulmén, de

mama, ovarios, colon, higado, rifién, estbmago, colorrectal, prdstata, de piel, entre otros (18).

Estado oxidativo y cancer

El desarrollo y evolucion del cancer ha sido relacionado con el estrés oxidativo por diferentes
motivos, dentro de los cuales, podria mencionarse, las mutaciones genéticas estimuladas por
lesiones y deterioros en el ADN, vias de sefializacion activadas que impiden la proliferacion y
la sobrevivencia celular, procesos que se generan por la transformacion y activacion de los
radicales libres, que al aumentar su cantidad mas que en las células normales, resulta en la

oxidacion celular (19).

Entre los oxidantes principales se tienen los radicales de superoxidos, hidroxilosy los peréxidos
de hidrégeno, el aumento y la inestabilidad de los radicales libres, conducen a resultados
perjudiciales, como en las enfermedades degenerativas; es decir, alteraciones en el aparato
circulatorio, el sistema nervioso y otro tipo de patologias que resultan graves y fatales, como el

cancer o el envejecimiento precoz (19).

Sobre lo cual, diferentes estudios han demostrado que los tumores cancerosos presentan un
aumento en el estrés oxidativo, lo que promueve la proliferacion de células dafiinas, la invasion
de tejidos circundantes y la metastasis (19). Ademas, se ha confirmado que las células
cancerosas utilizan la oxidacion como mecanismo para evadir el sistema inmune y promover la
resistencia a la quimioterapia y radioterapia (20). Por otro lado, este tipo de tratamiento aplicado
contra el cancer, generan un aumento en las ERO y contribuyen al estrés oxidativo en el cuerpo,

lo que puede resultar en efectos secundarios adversos y en la progresion de la enfermedad (21).
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Biomarcadores del estrés oxidativo

Hasta la Gltima revision llevada a cabo en enero de 2022, la investigacion cientifica ha centrado
su atencion en el estrés oxidativo y su correlacion con diversas patologias, destacando entre
estas el cancer (22). En cuanto a los biomarcadores del estrés oxidativo en el cancer, son
entidades o fendmenos cuantificables que proporcionan indicios acerca de la presencia y
magnitud del estrés oxidativo en el organismo. A continuacion, en la tabla 1, que se expone a
continuacion, se procede a enumerar algunos de los biomarcadores que comdnmente se asocian

al EO en el contexto oncoldgico (23-25).

Tabla 1. Biomarcadores del estrés oxidativo

Biomarcadores

Definicion

8-hidroxi-2-desoxiguanosina
(8-OHAG)

Este biomarcador pone en evidencia el deterioro
genomico derivado de la accion de especies reactivas
de oxigeno, destacando su asociacion con el estrés
oxidativo.

Malondialdehido (MDA)

Producto resultante de la peroxidacion lipidica, se
consolida como indicador emblematico del estrés
oxidativo.

Glutation (GSH) y Glutation
peroxidasa (GPx)

La importancia del glutation como antioxidante
trascendental se manifiesta, y las enzimas asociadas,
como el glutation peroxidasa, lo que se establecen
como biomarcadores de relevancia en el desarrollo
del estrés oxidativo para la presencia de cancer.

Especies Reactivas de
Oxigeno (ERO)

La medicion directa de estas especies aporta una
perspectiva valiosa sobre el nivel de estrés oxidativo
en el organismo.

Proteinas avanzadas de

Los productos resultantes de la glicacion avanzada,

glicacion (AGEs) vinculada al estrés oxidativo y la inflamacion, se
perfila como un marcador destacado.
Ferritina la evaluacién de la ferritina sérica emerge como

indicador revelador de estrés oxidativo en

determinados tipos de cancer.

Oxido nitrico (NO)

La cuantificacion del oxido nitrico proporciona
informacién valiosa sobre el equilibrio redox en el
cuerpo.

Catalasa (CAT) y superoxido
dismutasa (S0D)

Estas enzimas, ejerciendo funciones antioxidantes,
que despliegan su actividad como biomarcadores
indicativos de la respuesta para el estrés oxidativo.
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Fuente: Elaboracién propia a base de la compilacién de Fuchs et al., 2019; Liao, et al., 2019;

Kumari, 2018.

Factores de riesgo ambientales

Se encuentran algunos factores de riesgo ambientales que contribuyen de manera importante en

la presencia de estrés oxidativo, que se relacionan con diferentes formas de cancer, como los

que se presentan en la tabla 2, a continuacion (26,10).

Tabla 2. Factores de riesgo ambiental

Factores Definicion

ambientales

Exposicién a | La presencia de carcindégenos ambientales, compuestos quimicos

agentes industriales y contaminantes propicia la generacion de estrés

quimicos oxidativo, elevando la probabilidad de ocurrencia de dafio genético.

Radiacion La interaccion con radiacion, ya sea de origen natural (rayos cosmicos,

ionizante radiacion terrestre) o artificial (proveniente de radioterapia o
radiografias), puede formar especies reactivas de oxigeno,
contribuyendo al establecimiento de estrés oxidativo.

Hibitos de La frecuente y excesiva ingesta de alcohol y el habito al tabaco, pueden

vida intensificar el estrés oxidativo, creando un entorno propicio para el
desarrollo de células cancerosas.

Dieta El elevado consumo de grasas saturadas y azucares, combinada con la

inadecuada | escasa incorporacion de antioxidantes presentes en frutas y verduras,
puede incrementar los niveles de estreés oxidativo.

Polucion del | La exposicion a contaminantes atmosféricos puede desencadenar la

aire formacion de radicales libres, contribuyendo al aumento del estrés
oxidativo e incrementando las posibilidades al desarrollo de algunos
tipos de cancer.

Fuente: Elaboracion propia a base de la compilacion de Carvajal, 2019; Ortiz y Medina, 2024.

Factores de riesgo genético

Factores de riesgo genético, conforman el conjunto de elementos que predisponer a una persona

a experimentar un mayor estrés oxidativo, lo que incrementa la posibilidad de desarrollar

enfermedades como el cancer (27). Ademas, el estrés oxidativo puede inducir cambios en el

ADN que llevan a la activacion de genes oncogénicos e inactivan los supresores de tumores.

Estos cambios en la genética humana, llegan a promover la proliferacion celular anormal y en

el desarrollo de células cancerosas, los cuales se dan conocer en la siguiente tabla 3 (20,19,28).

Tabla 3. Factores de riesgo genético



Factores geneticos

Definicion

Mutaciones genéticas
heredadas

Algunos individuos heredan alteraciones genéticas que
comprometen la eficacia del sistema biologico para
contrarrestar la sobrecarga de especies reactivas de oxigeno,
incrementando la propension a carcmogénesis.

Polimorfismos
genéticos

Las variaciones en los genes encargados de las defensas
antioxidantes o aquellos implicados en la reparacion del ADN
pueden ejercer influencia sobre la respuesta frente al estrés
oxidativo.

Antecedentes
familiares

La deteccion de casos de neoplasias en el historial familiar
puede sugerir una inclinacion genética hacia el estrés
oxidativo y la instauracién de la patologia maligna.

Edad v degeneracion
celular

Con el paso del tiempo, la capacidad del organismo para
contrarrestar el estrés oxidativo, experimentando una
disminueidn, elevando el riesgo de desarrollo del cancer.

Inflamacion cronica

Condiciones genéticas predispuestas a mflamacion cronica
pueden contribuir significativamente al estrés oxidativo y.
consecuentemente al aumento del riesgo oncogénico.
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Fuente: Elaboracion propia a base de la compilacion de Leon y Pareja, 2019, Arfin, 2021,

Gavia, 2021.

De acuerdo con la informacion presentada, se evidencia que los factores genéticos presentan un

perfil fundamental en la regulacion del estrés oxidativo con la predisposicion al cancer. Por lo

que, la investigacion en este campo continla avanzando, para comprender con mayor

profundidad, la manera como estos factores se asocian con el desarrollo del estrés oxidativo y

la carcinogénesis, con el objetivo de optimar la calidad de vida humana y promover la

prevencion y el control, reduciendo la incidencia del cancer en la poblacion (28).
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Figura 2. Factores de riesgo para el desarrollo de estrés oxidativo. Martin et.al (15).

Estrés oxidativo y metéstasis

El efecto que presentan las especies reactivas de oxigeno (ERO) sobre la progresién patoldgica
del cancer va mas alla de sus diversas etapas, desempefiando un papel crucial para desarrollar
metastasis, por medio de la potenciacion de la capacidad de irrupcion invasiva y migracion de
las células tumorales (24). Este proceso complejo implica la contribucién coordinada de

multiples factores de transcripcion y proteinas (25).

La formacion de metastasis se encuentra vinculada con la transicion epitelial a mesenquimal
(TEM), caracterizada por la diferenciacion de las células epiteliales a wun
fenotipo mesenquimatodo (26). Este cambio conlleva alteraciones en la polaridad celular, la

adhesion entre células y, finalmente aun aumento en la motilidad celular (27).

El aumento de la expresion de metaloproteinasas de matriz desempefia un rol fundamental en
los procesos metastasicos y se ha demostrado que las ERO presentan cierta capacidad de
incrementar el desplazamiento tumoral, a través de la estimulacion de la produccién de estas

moléculas, especificamente, cuando se encuentra en medios hipoxicos (28).

Evaluacion del estrés oxidativo en pacientes con cancer

La evaluacion del estrés oxidativo en pacientes con cancer generalmente implica la medicion
de diversos biomarcadores y la realizacion de analisis complementario (29). Algunos de los
examenes y pruebas complementarios utilizados para medir los niveles de EO relacionado al

desarrollo de cancer, se incluyen algunos en la tabla 4.

Tabla 4. Métodos de evaluacion del estrés oxidativo en pacientes con cancer

Métodos Definicion

Medicion de Se pueden realizar pruebas especificas para cuantificar las ERO,

especies reactivas | que son moléculas altamente reactivas y se generan durante el
de oxigeno (ERO) | estrés oxidativo.

Antioxidantes La evaluacion de niveles antioxidantes como el glutation y las
plasmaticos vitaminas C y E y otros compuestos, que se encuentran en el
plasma, proporcionan informacién sobre el estado antioxidante
del organismo.




Marcadores del
dafio oxidativo al
ADN

La medicion de biomarcadores como el 8-hidroxi-2-
desoxiguanosina (8-OHdG) puede indicar el nivel del dafio
oxidativo al ADN, que puede estar relacionado con el
desarrollo de céncer.

Actividad de
enzimas
antioxidantes

La medicion de la actividad enzimatica de antioxidantes como
la catalasa (CAT), superdxido dismutasa (SOD) y la glutation
peroxidasa (GPx), indica la capacidad antioxidante de cada
organismo.

Perfil lipidico La peroxidacion lipidica es un resultado del estrés oxidativo.
Medir los productos resultantes de este proceso, lipidica como
el malondialdehido (MDA), puede dar indicaciones sobre esta
afectacion a las membranas celulares.

Parametros Al estar relacionados la inflamacion con el estrés oxidativo,

inflamatorios

facilita realizar una valoracion de los marcadores inflamatorios
como la interleucina-6 (IL-6) y la proteina C reactiva (PCR) para
determinar su incidencia en el organismo humano y contribucién
al desarrollo de céancer.

Perfil
total

antioxidante

Realizar anélisis para evaluar el perfil antioxidante total, que es
una medida global de la capacidad antioxidante del organismo.

Fuente: Elaboracion propia a base de la compilacion de Chiaramonte, 2023.
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Es importante destacar que la seleccion de pruebas especificas puede variar segun la

disponibilidad de los laboratorios y las necesidades clinicas del paciente (30). La interpretacion

de los resultados debe realizarse en conjunto con la evaluacion clinica y otros factores

relacionados con la enfermedad oncoldgica especifica (31). La discusion y el analisis de estos

resultados deben llevarse a cabo con un profesional de la salud especializado en oncologia (32).

Tratamiento

El manejo del estrés oxidativo en pacientes que desarrollan cancer constituye un area de

investigacién dindmica, ain sin contar con un enfoque Unico y estandarizado (30). No obstante,

se han explorado diversas estrategias para abordar el estrés oxidativo en el contexto del cancer,

entre las que se incluyen en la siguiente tabla 5. (29,31,32)

Tabla 5. Tratamiento para el estrés oxidativo en pacientes con cancer
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Tipos de tratamiento Definicién

Se ha examinado el uso de antioxidantes, como las
vitaminas C v E v otro tipo de compuestoz que
Antioxidantes presentan  propiedades  antioxidantes,  para
contrarrestar el EQ. No obstante, la admimistracion
de antioxidantes durante la terapia contra el cancer
debe ser cuidadosamente considerada, yva que
algunos estudios sugieren posibles interferencias con
la eficacia de ciertos tratamientos.

Determinados tratamientos oncologicos, como las
terapias dirigidas, estan disefiados para atacar
Terapias dirigidas especificamente  las  vias moleculares que
contribuyen al crecimiento v a que las células
cancerosas sobrevivan.

Ajustarse a estilos de vida altamente saludables en
los que se incluvan una nutricion v dieta equilibrada,
basada en el consumo de productos naturales
Estilo de vida y dieta organicos frescos, pueden contribuir a reducir los
niveles de EQ en el organismo. Asimismo, la
actividad v ejercicio fisico puesto en practica de
forma regular se ha asociado con beneficios
antioxidantes.

Suplementos, como el N-acetilcisteina (NAC), han
sido objeto de investigacion por su capacidad para
Suplementos especificos actuar como antioxidantes y podrian considerarse en
casos especificos, supervisado y monitoriado
debidamente por el profesional de salud indicado.

La quumioterapia y la radioterapia son tratamientos
ampliamente utilizados contra el cancer. Ambos
tratamientos funcionan atacando las células
Quimioterapia/Radioterapia | cancerosas y deteniendo su crecimiento v
propagacion en el cuerpo. Sin embargo, estos
tratamientos, también pueden tener efectos
secundarios negativos en el cuerpo, por el aumento
los niveles de radicales libres y la disminucion de
los niveles de antioxidantes, lo que puede provocar
estrés oxidativo, que dafia las células y organos
SA10s.

Fuente: Elaboracién propia a base de compilacién de Chiaramonte, 2023; Lagrange, 2019;
Yildirim, 2022.

El tratamiento del estrés oxidativo se considera en la actualidad un area de investigacion activo

para la lucha contra el cancer, pues se considera que estos resultan fundamentales para su
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control y prevencion (30). Por ello, como se ha observado, se identificaron diversas estrategias
terapéuticas, que contribuyan a neutralizar los efectos negativos que aportan los radicales libres,
incluida la administracion de antioxidantes, que son moléculas que actian neutralizando los

radicales libres, previniendo el dafio celular (32).

Adicional a esto, los estilos de vida saludable en los que adicionalmente se incorporen dietas
equilibradas, asi como realizar actividades y ejercicios de forma regular, adicional prevencion
y control de la depresion, el estrés y la ansiedad, contribuyen a reducir el estrés oxidativo y

disminuir el riesgo de desarrollar cancer (33).



RESULTADOS

Tabla 6. Biomarcadores del estrés oxidativo asociados con diferentes tipos de cancer

Afio Autor/es Titulo Metodologia Muestra Biomarcadores del estrés
oxidativo
2018 Young y  Carotenoids Estudio 1855 #-hidroxi-2-
Lowe (30) Antioxidant Aleatorio pacientes desoxiguanosina (8-OHAG)
Properties. Controlado evidencia el dafio gendmico
producto de la accion de las
especies  reactivas  de
oxigeno (ERO), destacando
su asociacion con el estrés
oxidative  que  afecta
negativamente  diferentes
estructuras cehulares, como
membranas, lipidos,
proteinas, lipoproteinas v
dcido  desoxirribonucleico
(ADN) que proliferan las
celulas cancerosas.
2019  Fuchs et al. Efecto de Ensayo clinico 103 Malondialdehido  (MDA)
(31) suplementacion  prospectivo, pacientes resultante de la
con longtudinal, peroxidacion  lipidica, se
antioxidantes clego ¥ consolida como indicador
sobre el estrés aleatorizado emblematico  del estrés
oxidative v la con controles oxidative que  genera
calidad de vida pasivos. inflamacion  lo que se
durante encuentra  asociado  al
tratamiento desarrollo de diversos tipos
oncologico  de de cancer.
pacientes
2023 Ortiz vy Estrés Cuantitativa 090 La reduccion del Glutation
Medina (23) oxidative jun  Descriptiva participantes  (GSH) y Glutation
asesino De campo peroxidasa (GPx) incide en
silencioso? la regulacion del organismo
al producir radicales libres,
que se relacionan con estrés
oxidativo y el desarrollo de
cancer.
2019  Kumari et al. Especies Estudio 120 Especies  reactivas  de
(31) reactivas  de Descriptivo participante  oxigeno (ROS) aportan una
oxigeno:  un  Analitico perspectiva valiosa sobre el
componente nivel de estrés oxidativo en
clave en el organismo.
supervivencia
del cancer.
2019 Liao et al Reactive Cuantitativo Extracto Proteinas avanzadas de
(24} oxXygen Experimental  acuoso de glicacion  (AGEs)  los
species: con diferentes productos  derivados  se
volatile fields cromatografia ~ muestras asocian a estrés oxidativo v
of cancer and liquida de alto organicas la inflaimacion en el
metastasis rendimiento organismo.
formation.
2021 Gavia et al. Telomere Amnalisis 5245 Ferritina sérica se estima
(25) length and prospectivo participantes  como indicador revelador
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onidative stress de estrés oxidativo  para
and its CAncer
relationship 1o
components of
the metabolic
syndrome  of
aging,

2009 Lo et al  Reactive Cuantitativo Extracto La cuantificacion del oxido

i24) onygen Experimental  acuoso  de nitrico (NO) proporciona

speCies: con diferentes informaciin valiosa sobre
volatile  fields cromatografia  muestras el equilibrio redox en el
of cancer and liguida de alto  organicas CUETpO.
metastasis rendimiento
formation.

2023 Chiaramonte La Disedio 1500 Catalasa (CAT) ¥

et al. (26) rehabilitacion epidemioldgico  participantes  superdxido dismutasa

en el de cohorie (S0D), presentan actividad
tratarmento de  observacional biwomarcadora indicativa de
pacientes estres oxidativo,
oncologicos ..

Fuente. Elaboracidon propia con base en la revision bibliogréfica.

Tabla 7. Factores de riesgo ambientales que aumentan el estrés oxidativo y su influencia en la
predisposicion al cancer

Afio  Autorfes  Titulo Metodologia Muoestra Ricsgos ambientales v

genéiicos que aumentan ¢l
estres oxidativo

2009 Martin et Estrées  oxsdative Cuantitative 150 El oxigeno, esencial para la
al (15) mitocondrial ¥ cuask- participantes  vida, también genera
envejecimicnio cxperimental particulas  contaminacion,
cardiaca. con - grupo por la presencia sin control
control ) de los ERO, que destruyen
expenmental las macromoleculas
2022 Jelic et Rol  del estrées  Estudw 110 {proteinas, lipidos,
al. (9) oxidative en el Descriptive  participant carbohidratos, vy dcidos
desarrallo de Analitico nucleicos), modificando los
cincer Procesns celulares
(produccin  de  enzimas,
funcion de las membranas,
induccion celulas,

respiracion, genética, ete.)
20019 Lagrange Visceral Ensayo 967 El estrés oxidative puede
ctal. (28) osteopathic clinico pacientes ocurrir durante ¢l desarrollo
manipulative aleatorizado de reacciones melabolicas,
treatment  reduces v controlado que s¢ originan cuando las
paticnt-reportcd celulas del cuerpo
digestive toxicities transforman los alimentos en
induced by energia, especificamente en
adjuvant el caso  de  hiperoxm,

chemotherapy  for

gjercicio nfenso o isguemia

breast cancer: a ¥ por algunos factores
randomized zenerados en el ambiente

controlled  clinacal
traal.

exlerno, ante la exposicion a
luz ultraviobeta, la mdiacion,
onizacion,  conlaminacion
ambiental, humo de tabaco,
ingesta de aleohol, eto.




2020 Crespo ot El estrés coudative Cuantitatrvo 1180 El estrés oxadative pucde ser
al {18} ¥ su papel en el con modelos  muestras aumentado por una variedad
cancar una de de  factores  ambeentales,
perspectiva simulackin incluyendo kb contaminacion
molecular del aire por diversos factores,
2022 Yildirim Eficacia de la Ensayo 180 Factores ambicntales como
ot al scupresion en el controlado muestras cXposicKin 8 exposkion a
(29 tratandento del aleatorio aleatorizadas  metales pesados (plomo ¥
cstrefiimicnto simple ciego mercurio), contribuyven  al
mducido por desarrollo de csirés
opioides cn ookdativi. al esirés
pacientes con oxidativo.
CANCET: UN CNSayo
controlado,
aleatorizado ¥
simple ciego
2021 Arfin et Osdative stress i Estudio M55 Radiackn Wonizante
al. {19) cancer aleatonzado pacicnics Incrementa el cstres
controlado participantes  oxdativo.
2021  Gutierrez  Probabilidad  del  Estudio 112 Productos quimicos tocicos
clal {22) estrés oxidativo en  descriptivo pacicnics derivados de  mdustrias y
los  servicios de de corte  wvoluntarios otros medios contamimantes
salud transversal contribuyen al desarrolle de
estrés oxidativo.
2021 Aboelella  Oeoadative siress m Cuantitativa 2E9 [Detas poco sabudables ricas
ctal (21) the tumor  Descriptiva participantes en  grasas  saturadas y
microcnvironment  De campo arucarcs; ¥, bajas en
and its importance antioxidantes, son causas del
for cancer estrés oxidative.
immunotherapy.
2021 Manja et Oeadative stress  Cuantitatreo 118D El tabaguismo  excesivo,
al (17) and s role Im cuasi- mucstras de  ademas de la nicotima v el
CANCET. experimental  adultos alguitran, pueden llegar a
MEAYOIES provocar cancer de pulman.
el comsumo  de  bebedas
alcohalicas de forma
descontrolada,

contribuir al desarrollo de
algunos tipos de cancer. Pues
cstos producios, atacan bos
tejpdos v destruye  las
sUStanclas protectoras,
mcluidos los axidos
radicales de nitrogeno, que
se forman con las proteinas
cancerigenas COMD las
MErOSATTINES.

Fuente. Elaboracion propia con base en la revision bibliogréfica.
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Tabla 8. Factores de riesgo genéticos que aumentan el estrés oxidativo y su influencia en la
predisposicion al cancer

Afio  Autories  Titulo Metodologia Muestra Riesgos ambientales
v genéticos que
aumentan el estrés
oxidativo
2021 Gavia et Longitud de los Analisis 5245 Condiciones genéticas
al (25) telomeros v estrés  prospectivo participantes que pueden aumentar

la susceptibilidad al
estrés oxidativo, por la
afectacion de la
capacidad del cuerpo
en la neutralizacion de
los  radicales libres.

oxidativo v su
asociacion con
componentes del
sindrome metabélico
del envejecimiento.




neutralizacion  de  los
radicales libres v reparar
el dafio oxidativo, en el

50% de los casos
reportados.
2022 Engwa et Free radicals, Estudio 350 Algunas condiciones
al (24) oxidative  stress-  Analitico ¥  pacientes genéticas pueden
related diseases Prospectivo, aumentar la
and  antioxidant longitudinal susceptibilidad al estrés
supplementation oxidativo, que puede
contribuir al desarrollo de
cancer en el 5-10% de los
Casos.
2019 Fuchs et Efecto de la Ensayo clinico 103 Trastormos genéticos que
al. (31) suplementacion aleatorizado, pacientes afectan la produccion de
con antioxidantes ciego, enzimas antioxidantes o la
sobre el estrés  longitudinal ¥ capacidad de las células
oxidativo vy la prospectivo para protegerse del dafio
calidad de wida con controles oxidativo también pueden
durante el pasivos. aumentar el estrés
tratamiento oxidativo en el cuerpo.
oncolégico de Activacion de  ciertos
pacientes genes tempranos por RL
que pueden estar
mvolucrados en  la
regulacion transcripcional
de factores de crecimiento
requeridos  para el
desarrollo de tumores.
2022  Azmanova Omdative stress in  Ensayo climco 153 Los cambios oncogémicos
¥ Pitto cancer  therapy: pacientes depende de la presencia
(27) friend or enemy? femeninas de genes mutados u
COn cAncer  oncogenes que controlan
las funciones celulares
basicas, que pusden verse
influenciada por el estado
redox celular.
2022  Sienes et Implicacion  del Estudio 112 Algunos antecedentes
al. (16) estrés oxidativo en  descriptivo de  pacientes familiares pueden ser
enfermedades corte voluntarios  sigmificativos para la
neurodegenerativas  transversal presencia de cancer.
v posibles terapias
antioxidantes.
2019 Leén v Inmunologia del Estudio 70 pacientes La edad constituye una
Pareja cancer IT: Las bases  observacional barrera para contrarrestar
(21) moleculares v longitudinal el estrés  oxidativo
celulares de la mncrementando el riesgo
CAICINOSENEsS. de desarrollo de cancer.
2021 Gavia et Telomere length Analisis 5245 Las condiciones genéticas
al (25) and oxidative stress  prospectivo participantes  que producen inflamacion
and its association cronica en el organismo se
with components encuentra relacionado con
of the metabolic el  estrés  omdativo
syndrome of aging. elevando el  riesgo
oncoldgico

Fuente. Elaboracion propia con base en la revision bibliogréfica.

29



30

CONCLUSIONES

Los hallazgos de diversas investigaciones han demostrado que el estrés oxidativo es un proceso generado
por un desequilibrio entre la produccion de especies reactivas de oxigeno (ERO) y la capacidad de las
células para neutralizarlas. Este desequilibrio se asocia con diversos factores genéticos y ambientales
que intervienen en la predisposicion al cancer. Las células cancerosas presentan un metabolismo alterado
gue produce mas ERO que las células normales, favoreciendo la generacién de sustancias reactivas.
Estas sustancias dafian estructuras celulares criticas, como el ADN, proteinas y lipidos, provocando
mutaciones genéticas implicadas en el crecimiento celular y la regulacion de la diferenciacion. Estas
mutaciones desencadenan cambios que contribuyen a la proliferacién celular descontrolada,
desarrollando diversas formas de cancer, incluyendo cancer de rifion, pulmdén, colon, linfatico, piel,
préstata y mama. Ademas, el estrés oxidativo no solo contribuye al desarrollo y progresion del cancer,
sino que también refuerza la resistencia de las células cancerosas a tratamientos como la quimioterapia
y laradioterapia, dificultando la eficacia del tratamiento. La identificacion de biomarcadores especificos
de estrés oxidativo permite una mejor comprension y abordaje terapéutico de estas alteraciones,
subrayando la importancia de estrategias preventivas y terapéuticas que incluyan la mitigacién del estrés

oxidativo para mejorar los resultados clinicos en pacientes con cancer.
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