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Conforme avanza en la construcción de 
una sociedad automatizada, el hombre se 
aleja de la naturaleza, destruyéndola y de­
gradando su propia condición. El indus­
trialismo, que produce toda clase de bienes 
de consumo, genera a la vez bastantes 
males que afectan la salud, a título, princi­
palmente, de la contaminación y del riesgo 
profesional. Hoy por hoy, la industria mul­
tiplica la incidencia de estos riesgos, en 
especial de aquéllos derivados de sustan­
cias cuyo empleo se adelanta al conoci­
miento caral de sus efectos sobre el 
organismo humano. 

Los requerimientos industriales se multi­
plican geométricamente. Para 1990, el con­
sumo de energía habrá triplicado su volu­
men actual, y la química de fermentación 
sustituido, muy probablemente, a la petro­
química; en el siglo XXI, se cuadruplicará la 
exigencia de fertilizantes, y la biotecnolo­
gía será indispensable para la industria 
química. 16 

El progreso exige la constante incorpo­
ración de sustancias nuevas; muchas, in­
evitablemente tóxicas. Las sustancias quí­
micas se incrementan en número de 77 
mil por año. En la actualidad, exceden de 
los 3 millones. De ellas, entre 500 mil y 600 
mil son materiales de consumo industrial; 
de las cuales, 13 mil ya han sido identifi­
cadas como tóxicas,2 • 11 carcinógenas inclu­
so, al grado que de 70 a 90 por ciento de 
las enfermedades cancerosas se adquieren 
de sustancias suspendidas en el aire. 

De principios de siglo a la fecha, el nú-
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mero de muertes por cáncer se ha tripli­
cado. En 1900, la mortalidad era de 64 por 
100 mil; en 1976, de 175 por 100 mil. De 
1933 a 197 4, los decesos mantienen un in­
cremento anual de 1 por ciento; en 1975, 
éste se eleva a 2.3 por ciento en relación al 
año anterior. Aproximadamente, 10 por 
ciento de las muertes por cáncer es de 
origen ocupacional.8 En dicho porcentaje, 
quedan comprendidas las ocasionadas por 
el asbesto (cáncer pulmonar y mesiotelio­
ma de la pleura), el benzeno (leucemias y 
linfomas), el cloruro de poli vinilo ( angio­
sarcoma hepático), el arsénico (cáncer 
hepático) y las aminas aromáticas (cáncer 
en la vejiga)-. 

Al cáncer en la vejiga se atribuye el 4.6 
por ciento de los casos. Tres de cada cuatro 
víctimas son masculinas ( 6.7 por ciento); 
una, femenina ( 2.7 por ciento) .18 Esta va­
riedad se origina en el epitelio transicional; 
en 1964, ocasionó una mortalidad de 5.8 
entre los hombres y de 2.5 entre las muje­
res, por cada 100 mil habitantes,9 mortali­
dad similar a la atribuida a los cánceres del 
cérvix, del recto y del ovario. La supervi­
vencia es de tres años, en promedio, en 
alrededor del 60 por ciento del total, y 
únicamente en 25 por ciento de los casos 
en que la enfermedad no fue diagnosticada 
a tiempo.10 

En los últimos años, el promedio de fre­
cuencia anual aumentó de 27 a 120 por 
ciento. En dos poblaciones, en el periodo 
1935-1939, se registraron 10.6 y 15.3 
casos por cada 100 mil habitantes; cifras 
que en el periodo 1965-1968, ascendieron 
a 23.4 y a 19.5, respectivamente.10 

Su incidencia es más alta en los países 
industrializados: por ejemplo, 80.4 por 100 
mil en Polonia, en contraste con 18.7 por 
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Fig. 1 Total de muertes por cáncer de la vejiga . Mortalidad especí­
fica por 100,000 habitantes 
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100 mil, en Rhodesia.6 TamMén, es más fre­
cuente en la urbe que en el campo; en la 
primera, el riesgo es de 50 a 150 veces ma­
yor que en el segundo.10 

El origen ocupacional del cáncer es de 
18 por ciento en el hombre y de 6 por cien­
to en la mujer.5 El cáncer de origen ocu­
pacional en la vejiga es del orden del 30 
por ciento, 1 y el máximo atribuido a la ocu­
pación es de 33 por ciento.19 En términos 
generales, el tabaco y la ocupación son la 
causa del 57 por ciento de los casos en el 
hombre, y del 35 por ciento en la mujer. 
Por otra parte, los estudios epidemiológi­
cos dejan ver que la enfermedad corres­
ponde a la suma de la ocupación y el 
tabaquismo.10 

En México, en el periodo 1970-1974, el 
cáncer vesical, responsable de cerca del 1 
por ciento del total de las muertes por cán­
cer, ocupó el décimotercer lugar entre las 
causas de mortalidad por neoplasias. Las 
tasas de mortalidad específica motraron que 
el riesgo de morir por neoplasia vesical os­
cila entre 0.33 y 0.39 por 100 mil habitan­
tes, en la República Mexicana; y entre 0.48 
y 1.31, en el Distrito Federal. En este últi­
mo, la mortalidad específica por cada 100 
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mil habitantes fue de 1.09 entre los hom­
bres, y de 0.21 entre las mujeres. Su apari­
ción en la zona urbana del Valle de Mé­
xico es de 2 por l, en relación con la del 
resto del país.12 

Los agentes de esta neoplasia forman dos 
grupos: el primero no guarda relación con 
la ocupación del paciente; el segundo, sí. 

Dentro del primer grupo ha sido posible 
aislar como agentes etiológicos a ciertos 
aditivos dietéticos, tales como las nitrosa­
minas, que aparecen en el agua, en algunos 
vegetales, y que se utilizan en el proceso 
de conservación de la carne. La Ptris aqui­
lina es un vegetal que en los Estados Uni­
dos, Japón y Nueva Zelandia se usa para 
condimentar ensaladas; contaminante del 
forraje bovino, sus consecuencias pudieron 
apreciarse en el ganado de las provincias 
del norte de Turquía. En 1969, se compro­
bó también la actividad carcinogénica del 
ciclamato sódico, al observarse el desarrollo 
de un carcinoma transicional, provocado 
mediante la ingestión de . dicha droga. Se 
ha pretendido precisar que la actividad car­
cinogenética se debe a la conversión del 
ciclamato en ciclohexamine.13 

Respecto de algunos medicamentos, ha 

REV. FAC. MEO. MEX. 



Carcinogénesis de la vejiga 

Fig. 2 Mortalidad por cáncer por 100,000 habitantes 
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sido posible establecer, por ejemplo, que 
el N-4-5 nitro-2-fenil-2-tiazolilformamida 
(compuesto similar a un agente utilizado 
en el tratamiento de las infecciones urina­
rias), y el 4-etil sulfonil naftaleno 1 
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sulfonamida ( anticonvulsivamente y diuréti­
co) provocan carcinoma de vejiga en la 
rata, 13 motivo por el cual se ha proscrito su 
uso. Recientemente, se han reportado 
algunos casos de cáncer en la vejiga, en 
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Fig. 3 Metabolitos del triptofano que participan en la génesis del 
cáncer de vejiga (iniciador-promotor) 
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pacientes que recibieron, por periodos pro­
longados, altas dosis del agente alquilante 
ciclofosfamida.20 

Desde principios de siglo, se ha estable­
cido la relación entre el Esquistosoma he­
matobio y el cáncer de la vejiga. El cáncer 
vesical representa, en Egipto, del 11 al 40 
por ciento de las neoplasias malignas,13 en 
comparación con el 3 por ciento de otros 
países. 

En el metabolismo del triptofano, se pro­
ducen aminas aromáticas, de las cuales la 
3-hidroxiquinurenina, la 2-amino 3-hidro­
xiantranílico, y el 8 metil éter del ácido 
xanturénico son carcinógenos. En la mitad 
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xanturenico 

de los pacientes con tumores espontáneos 
en la vejiga, se altera el metabolismo del 
triptofano y aumenta su excreción. Se re­
quiere de una anormalidad en la vejiga (un 
cuerpo extraño, inflamación crónica, etc. ) 
para que dichos metabolitos promuevan el 
cáncer. Posiblemente, el metabolismo anor­
mal del triptofano resulta de una alteración 
hormonal. 

Los fumadores de fuertes cantidades de 
tabaco corren un riesgo relativo, hasta 10.3 
veces mayor, de desarrollar un cáncer en 
la vejiga que el resto de la población. Los 
hidrocarburos aromáticos, el acetonitrilo, 
las nitrosaminas, el triptofano y la beta-
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Fig. 4 Caminos metabólicos en la biotransformación carcinogénica 
de 2-naftilamina 
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naftil amina, y los compuestos arsenicales, 
los del níquel, del selenio y del polonio 
son los agentes químicos sugeridos.13 

Hay evidencia de que una sustancia fil­
trable (posiblemente un virus de ARN u 
oncornavirus) está asociada al cáncer de 
las células transicionales de la vejiga. 7 To-

davía se desconoce el papel de estas par­
tículas en la patogénesis del cáncer vesical. 

Se ha establecido una relación entre el 
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consumo de café y el riesgo de contraer 
cáncer vesical. Las mujeres que toman más 
de una taza al día corren un riesgo relati­
vo de 2.6, comparado con el de aquéllas 
otras que beben una o menos. Entre los 
varones, el riesgo está por abajo del 1.3.4 

Se ignora el factor o sustancia química que 
favorece esta contingencia. 

Las mujeres que han debido someterse a 
irradiaciones pélvicas adquirieron un riesgo 
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Fig. 5 Papel de la biotransformación de metabolitos de la B-naf­
tilamina en la carcinogénesis 
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de dos a cuatro veces mayor de desarrollar 
un cáncer en la vejiga, que las demás.10 

En cuanto al grupo que sí guarda relación 
con el origen ocupacional del padecimiento, 
comprende algunos agentes químicos cono­
cidos, tales como las aminas aromáticas. 
Estas sustancias cuentan con un anillo ben­
cénico, un grupo amino y un hidroxilo; y se 
utilizan en diversos procesos industriales 
de los colorantes (tintorería, textiles y curti­
duría) , del hule (antioxidantes) , y de los 
plásticos ( 4 amino-bifenil) , en productos 
de la carbonización ( naftilamina) y en la­
boratorios ( bencidina ), etc. 

El más conocido de tales agentes es la 
2-naftilamina, material de consumo en la 
industria de los colorantes, que provoca 
tumores vesicales en casi el dento por cien­
to de quienes la manejan en su forma des­
tilada. E n el organismo (probablemente en 
el riñón, el pulmón y el hígado) dichas 
aminas aromáticas -al igual que íos meta­
bolitos del triptofano- sufren hidroxilacio-
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nes dependientes de NADPH+, al utilizar 
el oxígeno disuelto en tejidos activados por 
el citocromo P450 ( enzima oxidasa microso­
mal de función mixta). 

Acerca de la actividad de estos compues­
tos, se plantean dos hipótesis. La primera, 
llamada ortohidroxilamina, sostiene que 
para ser carcinogénica, la amina aromática 
debe estar hidroxilada en el carbono vesi­
cal, en posición orto al anillo aromático; la 
segunda, llamada arilhidroxilamina, pro­
pone que la hidroxilación ocurre directa­
mente en la amina aromática, y que el 
N-hidroxi derivado es el metábolito que 
inicia o estimula el desarrollo neoplásico. 
Estos compuestos ortohidroxiamino o ami­
no-hidroxiamino derivados, incrementan su 
potencial nucleofílico y su solubilidad acuo­
sa al mezclarse con el ácido sulfúrico, el 
fosfórico o el glucorónico. Eventualmente, 
en el proceso de biotransformación, actúan 
enzimas hídrolíticas ( sulfatasas, fosfatasas, 
glucoronidasas) que liberan al componente 
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Fig. 6 Teorías de carcinogénesis de la vejiga por metabolitos de 
aminas aromáticas 

1. Combinación de carcinógenos con componentes celulares 
(agentes alquilantes) 

a) DNA 

b) ANA 

ésteres del amino 
fenil fosfórico 

2. Combinación con metales (quelación) 

c) Proteínas (deleción), reacción con residuos de aminoácidos, 
principalmente metionina, cisteína, triptofano y tirosina . 

azúcar-base 

o azúcar-base 

p 

azúcar-base 

~ 
HO-P-O .. ,·· 

~ 

original y al ácido. La aclaración de esta 
duda significaría especificar el papel de los 
metabolitos y de las enzimas en el proceso 
de los cancerígenos próximos o finales. 

Para el mecanismo de acción de las men­
cionadas sustancias se han propuesto di­
versas explicaciones. Una de. ellas se re­
fiere a que la interacción de éstas con 
algunos componentes celulares para con ·el 
ADN, el ARN y las proteínas, forman 
compuestos covalentes y ésteres de amino 
fenil fosfórico que alterarían las macromo­
léculas y promoverían o iniciarían la neo­
plasia. En cambio, otra sugiere que, dadas 
sus propiedades nucleofílicas, los hidroxi­
aminoderivados secuestran los metales di­
valentes -que normalmente esterilizarían 
las membranas, ribosomas o cromosomas-, 
coadyuvando así a la alteración morfoló­
gica y a la desorganización funcional de 
tales estructuras. 

Los estudios realizados permiten inferir 

que la presencia de enzimas biotransforma­
doras de los compuestos hidroxiaminode­
rivados, así como la hidroxilación de la 
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amina aromática (llevada a cabo por el 
citocromo P450) son factores en el desarro­
llo y acumulación de los metabolitos que 
promueven e inician la neoplasia vesical. 

Como ya se dijo, el cáncer de la vejiga 
puede comenzar por la exposición a ciertas 
sustancias químicas. Entre ellas, por su alto 
riesgo cancerígeno, a la 4-amino-bifenil, la 
2-naftilamina, el 4-nitrodifenilo y la benci­
cidina, no se les ha concedido un valor um­
bral límite, pues no debe permitirse expo­
sición o contacto de ningún tipo.17 

El origen profesional del cáncer es difícil 
de demostrar pues, histológicamente, no se 
distingue de las formas restantes, y su pe­
riodo de latencia es muy prolongado (entre 
15.5 y 18.5 años) ;3 por lo mismo, las medi­
das preventivas deben fijarse con amplitud 
y precisión. 

Careciéndose todavía de medios concre­
tos y específicos para luchar ventajosa­
mente contra la mayoría de los cánceres 
comunes, el origen ocupacional del cáncer 
de la vejiga es objeto de especial interés, 
pues ya que conocemos su etiología, la pre-
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Carcinogénesis de la vejiga (concluye) 

venc10n de los casos de cáncer profesional 
debe ser mucho más eficaz. Por una parte, 
ha sido posible establecer una relación 
directa entre ciertas ocupaciones y el 
cáncer, lo que permite circunscribir la in­
vestigación a los factores potencialmente 
peligrosos con los que se trabaja. Por otra, 
existe la certidumbre de que algunas sus­
tancias químicas, algunos factores físicos o 
biológicos, conllevan un peligro cierto, de­
mostrado por estudios epidemiológicos. 

Es posible adoptar medidas eficaces de 
prevención, evitar el contacto con el agente 
tóxico, sustituir los procedimientos peligro­
sos, suplir la sustancias cancerígenas con 
inocuas, etc. En junio de 1974, la Organiza­
ción Internacional del Trabajo, propuso una 
recomendación sobre el cáncer profesional, 
complementaria del convenio y recomenda­
ciones sobre la protección contra las ra­
diaciones ( 1960), y de los similares acerca 
del b enzeno ( 1971) . En la recomendación 
acerca del cáncer profesional ( 197 4) , se 
incluye la posibilidad de prohibir, de acuer­
do con las autoridades competentes de cada 
país, la producción, uso, importación y 
exportación de sustancias o agentes cance­
rígenos.15 

El cáncer vesical de origen ocupacional 
es una enfermedad producida por el em­
pleo de ciertas sustancias en el proceso in­
dustrial. Por lo tanto, si conforme al avance 
industrial no se imponen medidas de segu­
ridad que efectivamente sean tales, el ma­
nejo de sustancias cancerígenas seguirá in­
crementando el número de víctimas del 
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cáncer en la vejiga. o 
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