4.2 Nasofaringe

El cancer de nasofaringe es generalmente poco comun. La incidencia es
elevada en regiones de China y en Asia sudoriental.

El panel ha llegado a las siguientes conclusiones:

Las pruebas de que las dietas con alto contenido de pescado salado al estilo
cantonés aumentan el riesgo de cancer nasofaringeo son convincentes.

L as causas establecidas de cancer nasofaringeo son el hébito de fumar y la
infeccion por €l virus de Epstein-Barr.

La forma més efectiva de prevenir el cancer nasofaringeo es no utilizar

tabaco. EI medio alimentario mas efectivo de prevencion de este cancer es
evitar €l pescado salado al estilo cantonés.

PRUEBA DISMINUYE EL RIESGO AUMENTA EL RIESGO

Convincente Pescado salado?

Probable

Posible

Insuficiente
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RECUADRO 4.2.1 FACTORES NO ALIMENTARIOS ES-

TABLECIDOS Y CANCER NASOFARINGEO

Los siguientes factores no alimentarios aumentan el riesgo de
cancer nasofaringeo:

Infeccion por el virus de Epstein-Barr (VEB)
- Habito de fumar

INTRODUCCION

El cancer nasofaringeo es, predominantemente, un car-
cinoma escamoso. Con frecuenciaesindiferenciado o
esta mal diferenciado.

PATRONESDEINCIDENCIA | . . .. ....
El carcinoma nasofaringeo es un cancer raro en la
mayor parte del mundo; el promedio deincidencianor-
malizado por edad para cualquier sexo generalmente
esmenor de 1 por 100.000 habitantes. Sin embargo, es
comun en Chinasudoriental, incluido Hong K ong, don-
de ocupa €l segundo lugar en frecuencia, y entre otros
grupos étnicos como los malayosyy filipinos que viven
en e Asiasudorienta (Singapur, Malasia, Indonesia) y
enlos Estados Unidos. En China, existegran variacién
enlastasasdeincidenciay mortalidad de regiones geo-
graficas diferentes; las tasas de mortalidad oscilan en-
tre 2-40 por 100.000 habitantes. La mortalidad es 2-3
veces mayor en los hombres que en las mujeres.

PATOGENESIS | . ... .............
Si laetiologiadd cancer nasofaringeo fuerasimilar ala
de otros sitios epiteliales, pareceria posible que haya
una fuente ambiental de agentes que alteren el ADN,
que se acoplen aagentes o procesos que produzcan un
aumento del dafio celular o delaproliferacion celular.
Entrelos posibles agentes queinducen €l dafio del ADN
se encuentra el pescado salado al estilo cantonés y
quizés otros alimentos fermentados, asi como el hébito
de fumar. Fumar tabaco puede actuar también como
agente promotor debido asu capacidad de incrementar
€l dafio cdlular y dereactivar laproliferacion celular. El
virus de Epstein-Barr puede actuar también como esti-
mulo proliferativo -como pueden hacerlo también otras
infecciones crénicas de la mucosa nasofaringea. Para
ampliar lainformacion, véase Yuy Henderson (1996).

EVALUACION DE OTROSINFORMES

Ni losinformes de laAcademiaNacional de Ciencias,
Diet, Nutrition and Cancer (NAS, 1982) y Diet and

NUTRICION Y ALIMENTOS

Health (NAS, 1989), ni el informe delaOM S denomi-
nado Diet, Nutrition and the Prevention of Chronic
Diseases (OMS, 1990) arribaron a conclusiones acer-
ca de la relacion entre los factores aimentarios y €l
riesgo de cancer nasofaringeo.

REVISION

421 CONSTITUYENTESDELA DIETA

4.2.1.1 Alcohol

La mayoria de los estudios sobre canceres del tracto
aerodigestivo superior y uso de alcohol han explorado
las relaciones con otras localizaciones. Sin embargo,
tres estudios de casos y controles han notificado resul-
tadosparael cancer nasofaringeo. Uno demostroé prue-
bas de un aumento del riesgo (NamYy cols., 1992), otro
estudio no encontré relacion (Yu y cols,, 1985), y €
ltimoinformé disminucidn del riesgo (Sriamporny cols,,
1992) asociado con el consumo de al cohol.

Laspruebasquerelacionan e consumodealcohol y €
riesgo decancer nasofar ingeo son limitadaseincon-
sistentes; no esposibleestablecer ningunaconclusion.

422ALIMENTOSY BEBIDAS

4.2.2.1 Hortalizas y frutas

No sehan realizado estudios de prospeccion que eval Uen
larelacion entre laingestion de hortalizasy frutasy el
cancer nasofaringeo. Dos estudios de casos y contro-
lesen China(Yuy cols., 1989; Ningy cols., 1990) han
notificado acercadel consumo de hortalizasy frutasy
el riesgo de cancer nasofaringeo. Ambos encontraron
asociaciones protectoras estadisticamente significati-
vas para una 0 mas categorias de hortaizas y frutas.
En general, las asociaciones con e consumo de horta-
lizasy frutashan sido en ladireccion deladisminucion
del riesgo a mayor consumo para la mayoria de los
riesgos estimados; a menos una fruta u hortaliza al-
canzan significacion estadistica en cada estudio. Se
comunicaron asociaciones protectoras particularmen-
te relevantes en un estudio en Guangxi, China (Yu 'y
cols., 1989) queincluyeron razonesde posibilidadesde
0,2, 0,3,y 0,3 (todos p < 0,05) para consumos altos de
zanahorias, tomates, y naranjas y mandarinas, res-
pectivamente.

Laspruebasquerelacionan alashortalizasy lasfrutas
con €l riesgo decancer nasofar ingeo son muy limita-
das; noesposibleestablecer ninguna conclusion.
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CaPiTULO 4.2 NASOFARINGEOS

4.2.2.2 Leguminosas (legumbres)

Un estudio de casosy controles de cancer nasofaringeo
en Guangxi, China(Yuy cals., 1986), notificé aumento
del riesgo con mayor ingestion de pastasdefrijolesfer-
mentados. Estas asociaciones fueron estadisticamente
significativas para esta dieta a edades de 1 a 2 afios,
pero no alos 20 afios de edad; larazdn de posibilidades
paraladietaalaedad dela?2 afiosfuede4,6 (1,8-11,4)
y de 3,6 (1,8-8,1) para pastas fermentadas de frijoles
negrosy de soja, respectivamente (Yuy cols., 1986).

Laspruebasquerelacionan lasleguminosasy €l riesgo
decéncer nasofar ingeo son muy limitadas; noes
posibleestablecer ningunaconclusion.

4.2.2.3HIERBAS, ESPECIASY CONDIMENTOS

Harissa

Este es un fuerte condimento que se consume en ¢
nortede Africay que estaconstituido por pimientaroja,
aceitedeoliva, gjo, alcaravea, y sal.

Un estudio de casos y controles de cancer naso-
faringeo realizado en Tunez observé aumento del ries-
go cuando hay un elevado consumo de harissadurante
lainfancia; también se observé incremento del riesgo
con € uso de una mezcla para estofar compuesta de
pimientarojay negra, aceitede gjo, acaraveay cilantro
(Jeannel y cols., 1990). El destete directo de laleche
maternaaladietatipicade adulto (queincluye harissa)
constituyd un factor de riesgo adicional en estapobla-
cion.

Un solo estudio no apor tasuficienteinformacion quesirva
debaseparaestablecer unaconclusion.

4.2.2.4 Café, té y otras bebidas

Té

Estudios de casos y controles que han examinado €l
consumo de té y el riesgo de cancer de nasofaringe
generalmente no han encontrado asociacion. Un estu-
diorealizado en Taiwan (Liny cols., 1997), otro enlos
Estados Unidos (Hendersony cals., 1976) y untercero
en Singapur (Shanmugaratham y cols., 1978) encon-
traron que en los casos no habiamayor o menor proba-
bilidad de hallar bebedores de té que en los controles.
Se dispone de poca informacion acercade lostipos de
té consumidos en estos primeros estudios.

L osdatossobreel cancer denasofaringey el consumode
téson limitados; no esposibleestablecer ninguna
conclusion.

423PROCESAMIENTODEALIMENTOS

4.2.3.1 Sal, salazén y refrigeracion
Pescado salado

Este pescado se prepara tratando al pescado con sal
y secandolo a sol. El pescado salado al estilo cantonés
usual mente se ablanda por descomposicion parcial an-
tes 0 durante el proceso de salazon. En el decenio de
1960 se observé que e cancer nasofaringeo en Hong
Kong era mas frecuente en las personas que trabgja-
ban en los botes que en los residentes en casas (Ho,
1967). Entonces se propuso gue €l pescado salado,
constante en la dieta de los boteros, era la causa de
este cancer (Ho, 1971).

Ocho estudios de casos y controles en chinos resi-
dentesen China(Yuy cals., 1988, 1989; Ning y cols.,
1990; Zhengy cols., 1994), Hong Kong (Gesser y cols,,
1978; Yuy cals., 1986), Taiwan (Cheny cols., 1988) y
Malasia (Armstrong y cols., 1983) y otros cuatro estu-
dios, uno realizado en Tunez (Jeannel y cols., 1990),
otroen Tailandia(Sriamporny cols., 1992) y dosenlos
Estados Unidos (Henderson y cols., 1976, 1978) han
investigado esta hipétesis (Cuadro 4.2.1). Aungue es-
tos estudios utilizaron diferentes métodos paraeval uar
la dieta individual, todos excepto tres (Henderson y
cols.,1976; Cheny cols., 1988; Jeannel y cols., 1990)
encontraron un aumento del riesgo que fue esta-
disticamente significativo parael cancer nasofaringeo
con mayor consumo, con RP que oscilaron entre 2,1y
37,7. Los hallazgos sugirieron también que la exposi-
cién en la infancia es particularmente importante
(Armstrongy cols., 1983; Yuy cols., 1986, 1988, 1989;
Zhengy cols., 1994). El estudio de 1986 dado a cono-
cer por Yuy cols., encontrd unarel acion dosis-respuesta
significativa con lafrecuencia de consumo.

Estudios experimental es realizados en ratas han co-
rroborado |la hipotesis del pescado salado. En lasratas
alimentadas con pescado salado cocinado al estilo chi-
no se produjo un aumento de tumores en las cavidades
nasales y paranasales (Huang y cols., 1978), y otro
estudio encontré un efecto de dosis-respuesta para el
consumo de pescado salado enratas (Yuy cols., 1989).
Unaobservacion similar se hizo en hamsters (Trickery
cols., 1991).

Losfactores etiol 6gicos en el pescado salado al esti-
lo cantonés no han sido completamente dilucidados. El
andlisisquimico del pescado salado muestralapresen-
cia de diversas nitrosaminas carcinogénicas volétiles
(Huangy coals., 1981; TannenbaumYy cols., 1985; Song
y Hu, 1988; Poirier y cols., 1987). Zou y cals. (1994)
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NUTRICION Y ALIMENTOS

CUADRO 4.2.1 CONSUMO DE PESCADO SALADO Y RIESGO DE CANCER NASOFARINGEO: ESTUDIOS DE CASOS Y

CONTROLES
RAZON DE AJUSTADOS SEGUN
AUTOR, ARO, PERIODO DE POSIBILIDADES SEXO'Y HABITO DE OTRAS
LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACIONA (1C 95%) EDAD FUMAR VARIABLES
Henderson1976, 74 Actual Nd No asoc. Si No Si
California, EUA
Henderson1978, 74 Actual 1/semana vs nin- 2,1 (nd)* Si No Si
California, EUA guna 3,1 (nd)*
>1/sem vs ninguna
Gesser, 1978, 108 Durante el des- Siempre vs nunca 2,6 (nd)* Si No No
Hong Kong tete
Armstrong, 1983, 100 Durante la infan- Siempre vs nunca 3,0 (nd)* Si No Si
Malasia cia Diariamente vs 17,4 (nd)*
nunca
Yu, 1986 China 250 Durante el des- Siempre vs nunca 7,5 (3,9-14,8)* Si No No
tete 1/semana vs ra- 37,7 (14,1-100,4)*
A los 10 afios ramente
Yu, 1988 China 128 Durante el des- Siempre vs nunca 2,6 (1,2-5,6)* Si No No
tete Semanalmente vs 1,4 (0,5-4,3)
A los 10 afios raramente
Chen, 1988 Taiwan 205 Antes de los 1-9 meses vs nunca 0,8 (nd)** Si No No
20 afios 310 meses vs nunca 1,5 (nd)*
Yu, 1989, China 306 Durante el des- Siempre vs nunca 2,1 (1,2-3,6)* Si No No
tete a los 10 afios Diariamente vs 2,4 (1,0-6,0)*
nunca
Ning, 1990, China 100 A los 10 afios 1/semana vs rara- 5,6 (na)** Si No No
mente
Jeannel, 1990, Tunez 80 Actual Alguno vs ninguno 1,5 (na)** Si Si Si
Sriamporn, 1992 120 Actual Semanalmente vs 2,5 (1,5-5,2)* Si Si Si
Tailandia nunca
Zheng, 1994, China 88 Durante el des- Edades 2-10 afios 2,4 (nd)* Si No Si

tete

Siempre vs nunca

3,2 (nd)*

Semanalmente vs
raramente

* p < 0,05 para tendencias y/o comparaciones del nivel de consumo inferior vs superior
** p 3 0,05 para tendencias y para comparaciones del nivel de consumo inferior vs el superior

2S = mas alto, | = méas bajo
®no asoc.: no asociacion

encontraron gue laN-dimetilnitrosamina(NDMA) y la
N-dietilnitrosamina (NDEA) eran |as nitrosaminas vo-
|&tiles predominantesen el pescado salado, aunquetam-
bién fueron detectadas la N-nitrosopirrolidina (NPIR)
y la N-nitrosopiperidina (NPIP). Andlisis posteriores
demostraron que concentraciones de NDMA (0,290-
0,866 mg/kg), de NDEA (0,257-0,635 mg/kg) y de
nitrosaminas volétiles totales (0,602-1,508 mg/kg) en
las muestras de pescado salado recolectadas en zonas
con mortalidad por cancer nasofaringeo de < 1, 1-<
2,5,2,5-<5,0y > 5,0 por 100.000 habitantes, respecti-
vamente, mostro correl acion positivasignificativa(p <
0,01). Ademés, el pescado salado nitrosado en unafor-
ma semejante a la reaccion en e estdmago, produce
unarespuesta mutagénica(Tannenbaumy cols., 1985).

Se sugiere otro mecanismo carcinogénico por lade-
mostracion de la activacion del virus de Epstein-Barr
por los productos quimicos gue estan presentes en el

pescado salado al estilo chino (Shaoy cols., 1988). Se
ha demostrado consi stentemente una elevacion del ti-
tulo de anticuerpos antiviricos en personas con cancer
nasofaringeo.

L osdatosepidemiol 6gicos, apoyadospor datosexperimen-
talesy laidentificacién deposiblesagentes
¥anitrosaminas¥ aportan pruebasconvincentesde
quee pescado salado aumenta el riesgo de cancer
nasofar ingeo, en especial cuando seingierecon
frecuenciaen losprimerosafiosdelavida.

Hortalizas saladas

En dos estudios de casos y controles dados a conocer
por Yuy cols., (1986, 1988) los verduras saladas con
mostaza se asociaron significativamente aun aumento
del riesgo de cancer nasofaringeo. En el primero (Yuy
cols., 1986), el resultado no fue significativo cuando se
tomd en cuenta la ingestion de pescado salado. Sin
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embargo, en & segundo estudio (Yuy cols., 1988) la
fuerte asociacién semantuvo luego deredizarsed ajus-
te paralaingestién de pescado salado.

Laspruebasquerelacionan lashortalizaspreservadas
con sal y €l cancer nasofar ingeo actualmente son
limitadas; no esposibleestablecer ningunaconclusion.

Alimentos fermentados y encurtidos
En d estudio de casos y controles redizado en Tunez
(Jeannd y cals., 1990), laingestion durante la nifiez de
aimentosencurtidos se asoci 6 con un aumento significati-
vo del riesgo de cancer nasofaringeo. Sin embargo, los
resultados no fueron significativos cuando laingestion de
otros dimentos fue tenidaen cuentaen € andiss.

Otros alimentos preservados que se asociaron con
incremento del riesgo en los primeros afios de vidain-

cluyen un gamade alimentosfermentados que come la
poblacién china, tales como pasta de camarones (RP =
3,2), huevos salados de pato (RP=5,1), y pastade soja
fermentada (RP = 2,7), asi como cugjada de frijoles
con moho y salsa de pescado fermentada (Yu y cols.,
1988, 1989). En € norte de Africa, € céancer naso-
faringeo se ha asociado con el Quaddid (carne de
carnero seca preservada en aceite de oliva), hortalizas
fermentadas en salmuera y alimentos picantes, parti-
cularmente si se comen en épocastempranasdelavida
(Jeannel y cols., 1990; Poirier y cols., 1987).

L aspruebassobrelosalimentosfer mentadosy encurtidos
sugieren un aumentodel riesgo, peroenlaactualidad
son limitadas einespecificas; no esposible establecer
ningunaconclusion.
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