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Este trabajo es presentado con el objetivo de obtener el titulo de Doctor en
Medicina y Cirugia por la Universidad de Valladolid. La investigacion se llevé a
cabo entre los anos 2021 y 2024 en el Hospital Universitario Central de Asturias
(Oviedo). La tesis doctoral se compone de un conjunto de tres articulos originales
de investigacion, publicados en 2022, 2023 y 2024 e indexados en el Journal
Citation Reports (secciones Science Citation Index -SCI- y Social Science Citation
Index - SSCI-). La investigacion doctoral se encuentra enmarcada en el estudio
NEOetic, dirigida por la Dra. Caterina Calderdn, psicologa de la Universidad de
Barcelona y la Dra. Paula Jiménez Fonseca, oncdloga del servicio de Oncologia
Médica del Hospital Universitario Central de Asturias. Desde 2021, formo parte
de dicho proyecto en calidad de investigador. El estudio NEOetic conté con el
apoyo financiero de las becas FSEOM 2018, otorgada al mejor proyecto
promovido por un grupo de trabajo de SEOM y por la beca nacional
ASTRAZENECA 2020. A continuacion, se detallan las referencias de los tres
articulos incluidos en este compendio, los cuales serdn referidos a lo largo del

documento en el siguiente orden:

- Articulo 1: Resilience, Social Support, and Anxious Preoccupation in
Patients with Advanced Cancer during COVID-19 Pandemic. DOL
10.1080/07357907.2022.2067864

- Articulo 2: Prospective study of predictors for anxiety, depression, and
somatization in a sample of 1807 cancer patients. DOI: 10.1038/s41598-024-
53212-y.

- Articulo 3: The Relationship between Therapeutic Alliance and Quality
of Care in Patients with Advanced Cancer in Spain.
DOI: 10.3390/curroncol30040273


https://doi.org/10.3390/curroncol30040273
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El cancer se ha consolidado como una de las enfermedades mas prevalentes a
nivel mundial. Segiin la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), en 2018 se
registraron 18,1 millones de casos que se estima aumenten a 29,5 millones para
2040. En el contexto nacional, la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM)
estima que Espafa experimentara una incidencia de 279.260 casos para 2023
elevandose potencialmente a 341.000 en 2040 (1). A su elevada incidencia, se une
su impacto negativo en la salud fisica y mental. A pesar de los significativos
avances en diagnosticos y tratamientos, esta enfermedad sigue siendo una de las
principales causas de muerte. En 2020, se registré en el mundo cerca de 10
millones de defunciones por cancer, con Espana aportando a esta cifra 113.000
muertes, situdndose esta enfermedad como la segunda causa de mortalidad, solo
superada por las enfermedades cardiovasculares. En 2040 se estima que la
mortalidad por cancer aumentara a 16,4 millones a nivel mundial y en Espana

ascendera a 160.000 decesos.

Debido a la agresividad y mal pronostico de esta enfermedad, los pacientes con
cancer son mas susceptibles a padecer trastornos psicoldgicos, que afectan
negativamente a su calidad de vida (2). Sin embargo, los recientes avances en
tratamientos oncoldgicos han transformado tanto el curso de la enfermedad
como el pronostico de los pacientes. Estos progresos han permitido un periodo
de vida mas prolongado en personas con cancer avanzado (3). No obstante, la
experiencia de convivir a largo plazo con una enfermedad de esta magnitud y
someterse a diversos tratamientos de forma crénica puede acarrear problemas
fisicos, psicoldgicos y emocionales (4,5). Se ha demostrado que el malestar
psicoldgico estad asociado con una mayor mortalidad especifica por cancer y una
peor supervivencia, tal como se concluye en el metaandlisis de Wang Y-H et al.

en 2020 (6).

Entre los factores psicoldgicos que mas afectan a la funcionalidad de los pacientes
con cancer se encuentran los trastornos depresivos, la somatizacion y la ansiedad

(7), diversos estudios han corroborado la correlacion que existe entre ellos (8).

La depresion estd presente hasta en un 16% de los pacientes cancer (9). Sin

embargo, su prevalencia puede fluctuar a lo largo de la evolucién de la
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enfermedad oncoldgica, influenciada por diversos factores. Destacan entre ellos,
la respuesta emocional tras recibir el diagndstico, el miedo a la aparicion de
sintomas relacionados con la enfermedad o los efectos adversos de los
tratamientos y el vivir con la incertidumbre de enfrentar una recidiva o

progresion tumoral (9).

Los sintomas somaticos en pacientes con cancer pueden derivar tanto de los
tratamientos oncoldgicos como de la propia enfermedad tumoral. Algunos de los
sintomas mas frecuentes son el dolor, la fatiga, la anorexia, el cansancio, la falta
de energia, los temblores y el letargo. En ocasiones estos sintomas somaticos
pueden dificultar el diagndstico de la depresion y la ansiedad (10). Esta dificultad
radica, en gran medida, en discriminar entre los sintomas fisicos derivados de la
enfermedad y los causados por los problemas psicologicos. Esta ambigiiedad
puede dar lugar a diagnosticos erroneos y, por ende, a un retraso en el inicio de
las intervenciones psicoldgicas necesarias (11). Es esencial considerar que el
estadio tumoral puede influir también en la sintomatologia que los pacientes
manifiestan durante el tratamiento. Por ejemplo, aquellos que padecen un cancer
avanzado e irresecable suelen tener experiencias diferentes a las que padecen

aquellos con un cancer localizado resecado (12).

La ansiedad, presente hasta en el 38% de los pacientes con cancer (2), destaca
como el trastorno psicolégico mds frecuente en estos pacientes. Ademads, su
incidencia se ha visto incrementada con el confinamiento y las restricciones
impuestas a raiz de la pandemia Covid-19, repercutiendo negativamente en la
calidad de vida del paciente oncologico. La alta propagacion del virus y la
severidad de la enfermedad contribuyeron a aumentar el miedo hacia a la muerte
y potenciaron sentimientos de soledad, tristeza e irritabilidad (13,14). Es
importante destacar el profundo impacto psicoldgico que la pandemia Covid-19
generd en los pacientes oncologicos. Estos enfrentaron preocupaciones
exacerbadas no solo por la posibilidad de contraer el virus, sino también por el
temor a complicaciones relacionadas con su enfermedad tumoral de base. A ello
se sumo la reestructuracion de los sistemas de salud, lo que desencadend en
interrupciones y alteraciones en la atencion médica (15,16). De manera

independiente a la pandemia, hay que tener presente que los pacientes
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oncologicos enfrentan un riesgo elevado de desarrollar ansiedad y estrés.
Simplemente recibir el diagndstico de un cancer y encarar tratamientos complejos
oncologicos, pueden desencadenar estas reacciones. En un estudio particular, se
estimo que la ansiedad estaba presente en un 23 a 50% de los pacientes con cancer
resecado (17). Se espera que esta incidencia sea mayor en pacientes con cancer
avanzado incurable para quienes la expectativa de vida es limitada, el prondstico
es incierto y dependiente del beneficio con el tratamiento antineoplasico
administrado (18). Estos pacientes, debido a su enfermedad avanzada, enfrentan
una aguda preocupacién derivada de la incertidumbre sobre el prondstico de su
enfermedad y la posible toxicidad del tratamiento antineoplasico. Esta amalgama

de factores puede afectar negativamente a su salud mental.

Es esencial dotar a los pacientes oncoldgicos de herramientas que les permitan
enfrentar el sufrimiento psicoldgico que pueden desarrollar en cualquier etapa
de su enfermedad. Esto incluye optimizar su resiliencia, mejorar el apoyo social,
desarrollar diversas estrategias de afrontamiento y promover un mayor bienestar
espiritual. La resiliencia psicoldgica es un concepto complejo puede definirse
como la capacidad de un individuo para recuperarse o reponerse de eventos
estresantes o adversos, logrando reducir su vulnerabilidad para ayudarles a
alcanzar un estado 6ptimo cuando se enfrentan a desafios del entorno (19,20). La
resiliencia psicoldgica no es una caracteristica estatica o estable, los cambios en el
estado fisico o factores externos pueden influir en ella (19,20). La resiliencia
puede disminuir el miedo a los efectos secundarios del tratamiento
antineopldsico y a la recurrencia del cancer (21). Es de interés comentar que
durante la pandemia de la Covid-19, los pacientes con cancer demostraron una
mayor capacidad de recuperacion y resiliencia, posiblemente preparados por su
experiencia previa con el cancer para enfrentar la angustia desatada por la

situacion pandémica (22,23).

El apoyo social se conceptualiza como la percepcion de sentirse valorado e
integrado en grupos sociales (24,25). Durante la pandemia Covid-19, la mayoria
de los pacientes se vieron obligados a estar solos en las estancias en el hospital y

muchas consultas se trasladaron a plataformas digitales o se resolvieron por
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teléfono, lo cual pudo tener una repercusién negativa en el apoyo afectivo
percibido por los pacientes. Varios estudios han confirmado que sentirse
protegido por los demas puede disminuir la preocupacion ansiosa y reforzar la
resiliencia en personas con cancer (26,27). A pesar de lo anterior, aun existen
areas de estudio limitadas sobre la relacion entre apoyo social, la preocupacion
ansiosa y la resiliencia en pacientes con cancer avanzado incurable. Asimismo, el
impacto de variables sociodemograficas como el género o la edad sobre estos
factores es un drea de investigacion en crecimiento. Por ejemplo, el estudio
espafol NEOcoping, revelo diferencias en las fuentes de apoyo social entre
diferentes tipos de cancer y géneros, asi como variaciones en la angustia
psicologica (28,29). Adicionalmente, existen investigaciones que sugieren
diferencias de género en la somatizacion como se evidencié en un metaanalisis
de 2020 donde las mujeres con cdncer tenian un mayor riesgo de padecer
sintomas como la fatiga (30). Relacionado a esto, varios estudios han resaltado
diferencias en prevalencias de ansiedad y depresion en pacientes con ciertos tipos
de cancer, como el cancer de mama (31) (32). Estas diferencias pudieron deberse
no solamente a la influencia del género en el sufrimiento psicologico sino también
al papel que puede tener la localizacién especifica tumoral. Respecto a la
influencia de la edad en la ansiedad, varios estudios sefialan que la edad esta
inversamente relacionada con el malestar psicologico. Especificamente, los
pacientes oncoldgicos jovenes tienden a presentar mayores niveles de ansiedad

(33).

El afrontamiento es otro aspecto psicoldgico crucial en los pacientes con cancer.
Este puede brindar proteccion al disminuir el impacto negativo del diagndstico,
las secuelas de los tratamientos, el riesgo de recaida y el cambio que se produce
en la esfera socioecondmica y familiar del paciente. Las estrategias de
afrontamiento adaptativas (espiritu de lucha y actitud positiva) pueden ayudar
a tener una adaptacion psicosocial positiva frente a los eventos del proceso
oncologico. Por el contrario, el enfermo con un estilo de afrontamiento no
adaptativo, como el fatalista o el basado en la preocupacion ansiosa tendra mas
riesgo de ansiedad, depresidn, aislamiento, y disminucion de la calidad de vida

(34,35). También se ha visto que los pacientes con un robusto bienestar
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psicoespiritual son capaces de afrontar con mayor eficacia el proceso de la

enfermedad terminal (36).

La espiritualidad, entendida como la busqueda universal del sentido y proposito
de la vida y la conexiéon con aspectos inmateriales de la existencia y la
trascendencia, se convierte en un pilar de fortaleza para muchos pacientes. A
través de ella, hallan esperanza y significado en sus experiencias, incluyendo su
travesia con el cancer. Elementos como el conocimiento del prondstico, el apoyo
familiar y social, la autonomia, la esperanza y el sentido de la vida contribuyen
positivamente al bienestar psicoespiritual. Por el contrario, factores como la
angustia emocional, la ansiedad, la impotencia, la desesperanza y el miedo a la
muerte pueden socavarlo (36). El hecho de enfrentarse por primera vez con una
enfermedad incurable, con riesgo de recurrencia/progresion o con la posibilidad
de la propia muerte lleva a algunos pacientes a cuestionarse el sentido o el
proposito de la existencia. Se ha observado una relacién positiva entre
religion/espiritualidad y salud mental en pacientes con cancer (37). En ese
contexto, un metaanalisis coreano sugirio que las intervenciones centradas en el
significado podrian mejorar la calidad de vida en la fase final de los pacientes con
cancer avanzado (38). Estas intervenciones espirituales pueden lograr reducir la
depresidn, la ansiedad y la desesperanza en los pacientes con cancer y causar un
beneficio a nivel fisico y psicologico en todas las etapas de la enfermedad (37,38).
Por lo tanto, es esencial que el equipo médico considere la espiritualidad del

paciente, y valore intervenciones seguin sus necesidades y solicitudes (39).

Es importante subrayar el papel que puede jugar el médico en potenciar la
calidad de vida en el paciente oncoldgico. No solo es fundamental proporcionar
un tratamiento médico adecuado, sino también identificar otros problemas de
salud que pueden desarrollar sus pacientes como el malestar psicologico o
diversos sintomas somaticos. Reconocer estos problemas permite promover
diferentes intervenciones psicosociales que doten a los pacientes de una mayor
resiliencia y mejores estrategias de afrontamiento. Ademas, la naturaleza de la
relacion que se establezca entre el paciente y el médico puede también optimizar

su bienestar. Estudios previos confirmaron que una relacién de confianza entre
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los pacientes con cancer y sus oncologos se asociaba a una mejor calidad de vida
del paciente, y que esto era independiente del malestar psicologico que
presentaran (40). La investigacion sostiene que una relacion sélida entre médico
y paciente puede tener un efecto beneficioso en los resultados del tratamiento, el
alivio de los sintomas, la salud del paciente y la satisfaccion del paciente con la
atencion recibida (41-43). En ese marco, la alianza terapéutica médico-paciente
emerge como un elemento clave de la atencion personalizada y de calidad a los
pacientes con cancer avanzado (44). Esta alianza se basa en objetivos comunes,
comprension mutua, atencion, confianza, respeto y reconocimiento de la
individualidad del paciente, ademas de la honestidad y competencia del médico
(45-47). Cultivar esta relacion terapéutica es esencial. Una comunicacion efectiva
entre médico y paciente puede llevar a tomar decisiones con mayor informacion
(48), aumentar su satisfaccion, su capacitacion (49) y a mejorar la adherencia
terapéutica (50). De hecho, hay estudios que han encontrado que una relacion
positiva entre el paciente y su oncélogo no solo esta relacionada con una mejor
adherencia al tratamiento sino también con un menor riesgo de ideacion suicida
(51), lo que se traduce en una mejor calidad de vida y adaptacion a la enfermedad
(52-54). La calidad de la comunicacion transmitida por el médico también es
decisiva. Un metaandlisis reveld6 que los pacientes cuyos médicos tenian
estrategias de comunicacion deficientes enfrentaban un riesgo un 19% mayor de
incumplimiento terapéutico en comparacion con aquellos atendidos por médicos
con una comunicacion eficiente (50). Otros indicadores, como la confianza en el
oncologo o la satisfaccion con la atencidn recibida, sirven para evaluar la solidez
de la relacion médico-paciente (55). Por tanto, la evaluaciéon de la relacién
terapéutica médico-paciente es cada vez mds importante para valorar la calidad
de la atencion médica (56,57). Sin embargo, en la actualidad falta investigacion
sobre la alianza médico-paciente y la satisfacciéon con la comunicacién con el

médico y la toma de decisiones terapéuticas en pacientes con cancer avanzado.



Universidad deValladolid

3. JUSTIFICACION




24



~—~<2SDUVa

Escuela de Doctorado Universidad de Valladolid

Universidad deValladolid
25

El contexto actual de la oncologia ha experimentado cambios significativos.
Gracias a los avances en los tratamientos oncoldgicos, los pacientes con cancer
avanzado incurable ahora tienen una mayor expectativa de vida. En el pasado,
debido a la corta supervivencia y el mal pronostico, las complicaciones de salud
fisicas y psicoldgicas derivadas de los tratamientos o de la enfermedad tumoral
eran a menudo pasadas por alto, consideradas secundarias. Sin embargo, los
tiempos han cambiado.

Hoy en dia, el enfoque terapéutico de los oncélogos ha evolucionado. Ya no se
trata inicamente de prolongar la vida, sino de asegurar que la extension de esta
supervivencia vaya de la mano con una buena calidad de vida. Esta perspectiva
requiere un enfoque multidimensional, identificando y abordando tanto
sintomas fisicos como psicologicos, asi como considerando factores
sociodemograficos que pueden tener un impacto significativo en la vida de un

paciente oncoldgico.

Actualmente, se intentan buscar alternativas terapéuticas mas eficaces para
optimizar la salud fisica y mental en estos pacientes y conseguir una relacion
médico-paciente basada en la confianza capaz de mejorar la adherencia a los
tratamientos y obtener una mayor satisfaccion del paciente con la atencion
médica recibida. El objetivo final es mejorar integralmente la calidad de vida de

los pacientes con un cancer avanzado incurable.

En este contexto, surge este trabajo que trata de correlacionar variables
sociodemograficas y clinicas con aspectos psicologicos como la ansiedad,

depresion, somatizacion, el afrontamiento y la espiritualidad.



26



Universidad deValladolid

4. OBJETIVOS




28



~—~<2SDUVa

Escuela de Doctorado Universidad de Valladolid

Universidad deValladolid

29

Los objetivos de esta tesis se dividen de acuerdo con los 3 articulos que la

componen y son los siguientes:

1

2)

3)

En el primer articulo el objetivo fue determinar la relacion entre la
preocupacion ansiosa (factor psicoldgico clave en pacientes con cancer), la
resiliencia psicologica y el apoyo social en pacientes con un cancer
avanzado.

Ademas, se busca comprender como variables sociodemograficas, como

el género, pueden influir en la ansiedad.

En el segundo articulo el objetivo fue evaluar los factores
sociodemograficos, clinicos y psicologicos que predicen la ansiedad,
depresion y somatizacion en los pacientes con cancer. También se explord
la correlacion entre el sufrimiento psicologico, el afrontamiento, la

espiritualidad y la edad.

El tercer objetivo, derivado del ultimo articulo, fue analizar como
prefieren los pacientes recibir informacion sobre el prondstico de su
cancer, su satisfaccion con la atencion médica y la relacion médico-
paciente. Este objetivo pone especial énfasis en la relevancia de la alianza

terapéutica en pacientes con cancer avanzado.
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De acuerdo con los objetivos de cada articulo se establecieron las siguientes

hipotesis:

1

Basandonos en el primer objetivo, planteamos que la preocupacion
ansiosa esta inversamente relacionada con la resiliencia psicologica y que
esta relacion es mediada por el apoyo social. Ademas, anticipamos que las
mujeres presentardn mayores niveles de ansiedad en comparacion con los

hombres.

Con respecto al segundo objetivo, hipotetizamos que existe una
correlacion significativa entre el malestar psicologico y variables clinicas
y sociodemograficas como la edad, el sexo, el estadio y la localizacion
tumoral. Asimismo, proponemos que las estrategias de afrontamiento
adaptativas y la espiritualidad tienen un papel protector contra el

sufrimiento psicoldgico en pacientes con cancer.

En linea con el tercer objetivo, postulamos que una alianza terapéutica
mas solida con el médico se relaciona con una mayor satisfaccion en
cuanto a la informacion recibida sobre el pronodstico y las decisiones
terapéuticas tomadas. Esto, a su vez, se asociaria con un incremento en la
confianza hacia el médico y un mayor deseo por parte del paciente de estar

informado sobre su prondstico.
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6. 1. Diseno del estudio

Esta tesis se deriva del estudio observacional, prospectivo y consecutivo
NEOetic-SEOM realizado en 15 servicios de oncologia médica de diversos
hospitales en Espafia entre febrero de 2020 y octubre de 2022. Aunque el estudio
fue disenado previamente al inicio del brote de SARS-COV-2, el reclutamiento se

desarroll6 en el contexto de la pandemia.

El método de investigacion incluy6 una serie de cuestionarios estandarizados,
presentados y explicados a los pacientes por sus oncologos en la primera visita
en la que se le explicaba el diagndstico, la extension tumoral y las alternativas
terapéuticas. Estos cuestionarios, completados por los pacientes en sus hogares
antes del inicio del tratamiento oncoldgico, fueron entregados al personal auxiliar
en la visita subsiguiente. A través de esta informacion, se pudieron evaluar
caracteristicas sociodemograficas, niveles de sufrimiento psicologico,
herramientas de afrontamiento, bienestar espiritual, resiliencia, apoyo social,
calidad de la atencion médica y preferencias respecto a la informacion sobre el
prondstico. Todos los formularios proporcionaron instrucciones claras,
enfatizando que su participacion era voluntaria y andnima. Cada paciente brindé

su consentimiento informado antes de ser incluido y participar en el estudio.

Oncdlogos médicos, capacitados especificamente para este estudio, actualizaron
y recopilaron toda la informacién. Los datos demograficos y clinicos (edad, sexo,
estado civil, nivel de estudios, situacion laboral, localizacién y estadio del tumor,
tratamiento antineoplasico recibido) se obtuvieron directamente de los pacientes

y de sus registros médicos.

Los procedimientos de recoleccion de datos fueron similares en todos los
hospitales, los datos y escalas se recogieron a través de una plataforma web en
linea (www. neoetic.es) por parte del oncologo (los datos médicos) y por el
personal de apoyo del estudio (los cuestionarios impresos cumplimentados por

los pacientes).

Para el segundo articulo se contrastd la poblacién del estudio NEOetic-SEOM

con la del estudio NEOcoping-SEOM. Ambos estudios presentaban
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caracteristicas similares, pero NEOcoping-SEOM estaba dirigido a pacientes con
enfermedad localizada y resecada, y se habia realizado entre 2016 y 2018. A partir
de ambos registros, NEOetic y NEOcoping, se pudo completar el cuestionario de
malestar psicologico en dos momentos distintos, dependiendo de la etapa de la
enfermedad y tratamiento del paciente. En el estudio NEOetic, dirigido a
pacientes con enfermedad avanzada, el cuestionario se relleno justo antes del
inicio del tratamiento sistémico antineopldsico y luego, a los 2-3 meses, tras la
primera evaluacion de la respuesta radioldgica. Por otro lado, en el estudio
NEOcoping, centrado en pacientes con cancer resecado con fines curativos, el
cuestionario se completd después de la cirugia oncoldgica y antes de iniciar el
tratamiento adyuvante. Se realizd una segunda cumplimentacion al concluir el
tratamiento adyuvante (6 meses después de su inicio). La razon detras de la
cercania temporal entre las dos instancias de aplicacion del cuestionario en los
pacientes con enfermedad avanzada es su condicion mas comprometida: estos
pacientes enfrentan un prondstico mds adverso y un riesgo elevado de

fallecimiento prematuro.

6. 2. Poblacion del estudio

Perfil de los Participantes:

Los participantes seleccionados para este estudio fueron aquellos pacientes que
acudieron a consultas de Oncologia Médica en el intervalo de tiempo entre el
diagnostico y el inicio del tratamiento sistémico para un cancer de cualquier
origen. Para ser considerados, los pacientes debian contar con un diagnoéstico de

cancer confirmado histologicamente.

Criterios de Inclusion:

1) Para los pacientes de los tres articulos, era necesario tener un cancer
avanzado, es decir, en estadio localmente avanzado irresecable o

metastasico.
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En el caso del segundo trabajo, se incluyé ademds una muestra
comparativa de pacientes con cancer localizado y resecado, a partir de los
datos del registro NEOcoping-SEOM.

Todos los participantes debian ser candidatos para recibir terapia
antineoplasica sistémica, ya fuera con intencion adyuvante (para cancer

resecado) o con intencidn no curativa (para cancer irresecable).

Criterios de Exclusion:

1)
2)

5)

Personas menores de 18 afios.

Individuos que padeciesen enfermedades mentales graves que impidieran
la comprension del estudio.

Aquellas personas con condiciones personales, familiares, socioldgicas,
geograficas o médicas que pudieran dificultar su participacion en el
estudio.

Pacientes que, a juicio del oncologo, presentaran condiciones
contradictorias para la terapia antitumoral o su inclusion en el estudio.
Aquellos que hubieran recibido tratamiento oncoldgico en los dos afos

previos o tuviesen lesiones metastasicas resecadas.

6. 3. Variables del estudio

Los datos sobre las caracteristicas sociodemograficas de los participantes se

obtuvieron mediante formularios completados por cada paciente en su domicilio.

Las caracteristicas clinicas, que incluyen el tipo histologico y molecular del

tumor, su localizacidn, estadio tumoral, estado general del paciente y el tipo e

intencion del tratamiento sistémico antineoplasico, se extrajeron de la historia

clinica de cada participante.

Es esencial sefialar la importancia del estado general del paciente para decidir el

tratamiento mas adecuado. Este dato, aunque subjetivo y dependiente del

oncdlogo que lo registra, se mide de manera sistematica en la practica clinica
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usando la escala del Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG), que varia
entre 0 (asintomatico) y 5 (fallecido). Se consideraba valido cualquier valor,
siempre que el médico determinase que el paciente era apto para el tratamiento

sistémico
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Los pacientes completaron los siguientes cuestionarios:

1

2)

3)

Brief Connor-Davidson Resilience Scale, BCRS (Resiliencia): Evalua la
capacidad de los pacientes para recuperarse de situaciones estresantes, ya
sea por su enfermedad o por factores externos, como la pandemia de
Covid-19 (58). Esta escala de 4 items mide el grado en que un individuo
maneja el estrés de manera resiliente, con puntuaciones que varian de 4 a
20. Cuanto mas alta es la puntuaciéon, mayor es la resiliencia. Las
respuestas se puntiian con una escala tipo Likert de 5 puntos que va de 1
(no le describe en absoluto) a 5 (le describe muy bien). El alfa de Cronbach
fue de 0,76.

Duke University of North Carolina Functional Social Support
Questionnaire, Duke-UNC-11 (Apoyo social): Mide la percepcion del
paciente sobre el apoyo social recibido, tanto afectivo como confidencial
(59). Este instrumento de 11 items evaltia las dos dimensiones del apoyo
social, el apoyo confidencial (recibido de personas a las que el paciente
puede comunicar sus sentimientos intimos) y el apoyo afectivo (recibido
de quienes expresan una empatia positiva hacia los pacientes). Las
puntuaciones varian de 11 a 55, siendo mas alta cuando el paciente percibe
mas apoyo. Las puntuaciones de cada item se han realizado en una escala
tipo Likert de 5 puntos, desde 1 (mucho menos de lo que me gustaria)
hasta 5 (tanto como me gustaria). El alfa de Cronbach fue de 0,93 (59).
Brief Symptom Inventory, BSI-18 (Malestar psicolégico): Evalua el
sufrimiento psicoldgico de los pacientes en diferentes etapas de su
enfermedad. Consta de 18 items y su puntuacion total resume el ajuste
emocional general o el malestar psicologico del encuestado durante los
ultimos 7 dias (60). Cada item se valora en una escala tipo Likert de 5
puntos, desde 0 (nada) hasta 4 (extremadamente). Esta escala fue validada
para hablantes de espafiol (61) y en este trabajo de tesis se aplico en dos
momentos especificos segun la naturaleza de la enfermedad, al inicio en
ambas muestras y al finalizar el tratamiento oncoldgico adyuvante (serie

con un cancer resecado) o tras el primer estudio de imagen de evaluacion
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4)

de respuesta (serie de enfermedad avanzada). El alfa de Cronbach varia
entre 0,81 y 0,90 (60).

Mini-Mental Adjustment to Cancer, MiniMAC (Afrontamiento): Mide
las estrategias de afrontamiento especificas empleadas contra el cancer a
través de 29 items y las clasifica en adaptativas (evitacion cognitiva,
espiritu de lucha) y desadaptativas (desesperanza, preocupacion ansiosa
y fatalismo) (62) (63) (64). Al analizar la version traducida al espafol, se
identific6 una estructura de cuatro factores, incluyendo tres del
cuestionario original, desesperanza, preocupacion ansiosa, evitacion
cognitiva y una nueva subescala, actitud positiva que incorpora el espiritu
de lucha y el fatalismo (62). Cada item se valora en una escala tipo Likert
de 4 puntos que va de 1 (definitivamente no se aplica a mi) a 4
(definitivamente se aplica a mi). Los coeficientes alfa de Cronbach para
cada ambito oscilan entre 0,62 y 0,88 (65).

Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Spiritual Well-being,
FACIT-sp (Bienestar Espiritual): Herramienta compuesta por 12 items
que se evaltian en una escala Likert de cinco puntos, desde nada (0) hasta
mucho (4). Este cuestionario se segmenta en tres subdominios
relacionados con el bienestar espiritual: significado, paz y fe (66). Sin
embargo, en la version traducida al espafiol y otros idiomas, se agrupd en
dos factores: significado/paz y fe, que fueron los analizados en este estudio
(67). La fiabilidad de este instrumento, medida mediante el alfa de
Cronbach, oscild entre 0,81 y 0,88 (66).

Scale To Assess the Therapeutic Relationship in Community Mental
Health Care-Patient Version, STAR-P (Relacion Terapéutica-Version
Pacientes): Esta herramienta empleada para evaluar la alianza terapéutica
comprende 12 items divididos en dos subescalas de 6 items cada una:
vinculo de colaboracién y vinculo afectivo (68) (69). La primera se enfoca
en la comprension conjunta de objetivos y receptividad mutua, y la
segunda en la percepcion que el paciente tiene del clinico. Las respuestas
se estructuran en una escala Likert de 5 puntos que va de 0 (totalmente en
desacuerdo) a 4 (totalmente de acuerdo). Las puntuaciones totales

oscilaron entre 0 y 48. Una puntuacion mads alta indica una alianza
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terapéutica Optima entre médico y paciente. Su fiabilidad o consistencia
interna, medida mediante el alfa de Cronbach, fue de 0,85.

Consumer Assessment of Healthcare Providers and Systems, CAHPS
(Satisfaccion del paciente con la atencidn sanitaria): Consta de nueve
items, seis relacionados con la comunicacion médico-paciente y tres con la
satisfaccion en la toma de decisiones (70,71). Cada item se evaltia en una
escala Likert de cinco puntos. Puntuaciones mas elevadas sugieren mejor
comunicacion y satisfaccion con las decisiones (72). Su consistencia interna
fue de 0,86 segtin el alfa de Cronbach.

Trust in Oncologist Scale, TiOS-SF (Confianza en el oncdélogo): Esta
versidn corta se compone de cinco items que se puntian en una escala
Likert de 5 puntos y que sirven para evaluar si el paciente confia en su
oncologo (73). Una puntuacion mas alta refleja una mayor confianza en el
oncologo. Se considera que puntuaciones inferiores a 19 reflejan menor
confianza (73). Esta herramienta present6 una alta fiabilidad con un alfa
de Cronbach de 0,92 (73).

Escala de Preferencias Pronodsticas del Paciente, PPP: Esta escala,
disefiada especificamente para nuestro estudio, mide el deseo del paciente
de recibir informacién detallada sobre el prondstico de su enfermedad. Se
sometid a una prueba piloto en una muestra de 10 pacientes para validar
su adecuacion y capacidad de medir las preferencias en cuanto a
informacién pronostica. Luego, se utilizd en la muestra principal del
estudio. La PPP consta de cinco items, calificados en una escala Likert de
cinco puntos, donde puntuaciones mads altas indican una mayor

preferencia por informacién detallada.

En el primer articulo, se emplearon las escalas BCRS, Duke-UNC-11 y MiniMAC.

Sin embargo, de esta ultima, sélo se utiliz6 la subescala de "preocupacion

ansiosa" con el objetivo de cuantificar el afrontamiento desadaptativo en

respuesta al diagnostico de cancer (64). El cuestionario en cuestion comprende

ocho items, donde cada uno mide la tendencia del paciente a preocuparse por el
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cancer, percibiéndolo como un evento que suscita sentimientos de devastacion,

ansiedad, miedo y aprension.

Para el segundo articulo, las herramientas de medicion seleccionadas fueron BSI-

18, MiniMAC y FACIT-sp.

Por altimo, en el tercer articulo, se utilizaron los cuestionarios, CAHPS, TiOS-SF

y PPP.

6. 4. Aspectos éticos

El disefio y la implementacion del presente estudio se sometieron a un riguroso
rigor ético para garantizar la proteccion de los derechos y el bienestar de los
participantes involucrados. El estudio obtuvo la aprobacion del comité ético de
referencia, especificamente del Principado de Asturias, el 17/05/2019 (anexo 1).
Esta aprobacion confirma que el disefio del estudio cumple con las normativas

éticas regionales y nacionales.

Previamente, el estudio fue clasificado como observacional no postautorizacion
(no EPA) por la Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS; codigo: ES14042015) el 08/05/2019 (anexo 2). Esta clasificacidén garantiza
que el estudio fue realizado con fines cientificos y no comerciales, sin alterar las

condiciones normales de uso de los productos involucrados.

Adicionalmente, para asegurar un estandar ético uniforme en todos los centros
involucrados, el estudio fue revisado y aprobado por el comité ético y los
organismos competentes en cada uno de los centros participantes. Esta revision
asegura que se han tenido en cuenta las particularidades y directrices de cada
institucion. Cabe destacar que la conduccion del estudio se realizdo en
consonancia con las guias de Buena Préctica Clinica, un conjunto de normas
internacionales que garantizan la integridad, seguridad y calidad de los estudios
clinicos. Ademads, se aline6 con los principios éticos estipulados en la
Declaracion de Helsinki, que destaca el respeto hacia la autonomia del

individuo, la justicia y la beneficencia en la investigacion médica.
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Previo a la inclusion en el estudio, todos los pacientes fueron informados de la
finalidad, se les entregd una hoja de informacion sobre el mismo y firmaron un

consentimiento informado por escrito (anexo 3).

6. 5. Analisis estadistico

Articulo 1

Se presentaron los datos categdricos en términos de frecuencia y porcentaje (%).
En cuanto a los datos continuos, se describieron mediante la media y la
desviacion estandar (DE). Se llevaron a cabo andlisis descriptivos adicionales,

segmentando los datos segun el tipo de cancer y el tratamiento recibido.

Para contrastar la puntuacion de resiliencia psicologica en funcion de las diversas
caracteristicas demograficas de los participantes, se emplearon pruebas t de
muestras independientes y ANOVA. La relacién entre variables se evalud

mediante el analisis de correlacion de Pearson.

Con el fin de investigar qué factores influian en la resiliencia psicoldgica, se opto
por una regresion lineal multivariante por pasos. Se establecié un intervalo de
confianza (IC) bootstrap del 95%, con correccion de sesgos, para evaluar el

impacto de la preocupacién ansiosa en la resiliencia a través del apoyo social (74).

Para determinar el tamano adecuado de la muestra, se realizé un analisis de
potencia. Este andlisis indicd que, para alcanzar una potencia de 0,80 y detectar
tamanos de efecto de 0,15 con un nivel de significancia de 0,05, se requeria un

minimo de 85 participantes.

Se establecié un nivel de significancia de p < 0,05 para todas las pruebas
estadisticas, las cuales fueron bilaterales. El analisis de los datos se llevd a cabo
utilizando el programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS) version 23.0

para Windows (SPSS Inc., Chicago, IL).
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Articulo 2

Para el analisis de los datos demograficos y las respuestas al cuestionario, se
emplearon estadisticas descriptivas. Las variables cualitativas se representaron
en términos de porcentajes y se contrastaron usando la prueba de Chi2. Por su

parte, las variables cuantitativas se describieron mediante la media y la DE.

Se recurrid a la correlacion de Pearson para investigar el grado de asociacion
entre las variables psicolégicas y la edad. A través del analisis de covarianza
(ANCOVA), se identificaron factores de riesgo asociados con ansiedad,
depresién y somatizacion tanto previos como posteriores al tratamiento

oncologico.

El conjunto de predictores sociodemograficos, clinicos y psicologicos
seleccionados se basé en el tamano de la muestra y fue determinado tras una
revision exhaustiva de la literatura realizada por los coordinadores del estudio.
Estos predictores abarcaron variables sociodemograficas como el sexo y la edad,
variables clinicas como el estado funcional (medido con la escala ECOG), la
localizacion y estadio del cancer, y variables psicologicas relacionadas con el

afrontamiento y el bienestar espiritual.

Para evaluar la influencia de estos factores en el malestar psicoldgico (ansiedad,
depresion y somatizacion) antes y después del tratamiento, se implement6 una
regresion logistica multivariada junto con ANCOVA, utilizando como base la
escala BSI-18. La localizacion del cancer se agrupo en categorias, siendo el cancer

broncopulmonar el grupo de referencia.

Todos los analisis se efectuaron con un nivel de significacion de «<0,05. Para el
tratamiento de datos, se empleo el paquete de software estadistico IBM SPSS

Statistics para Windows, version 23.0 (IBM Corp., Armonk, N.Y., EE.UU.).

Articulo 3

Se llevaron a cabo estadisticas descriptivas para las variables clinicas y
sociodemograficas. Para contrastar la puntuacion de la alianza terapéutica
basada en las caracteristicas demograficas y clinicas de la muestra, se aplicaron

pruebas t de muestras independientes y analisis de varianza (ANOVA).
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Se recurrio a la correlacion de Pearson para investigar la relacion entre la alianza
terapéutica y distintos aspectos de la calidad de la atencion, que incluyen la
satisfaccion con la informacion recibida, la satisfaccion con las decisiones
tomadas, la confianza en el oncdlogo y las preferencias del paciente respecto a

conocer el prondstico.

Mediante un analisis de regresion, se profundizo en la asociacion entre la alianza
terapéutica y la calidad de la atencion. En este analisis, la alianza terapéutica se
consider6 como variable independiente, mientras que la edad, el sexo y la

localizacién del tumor se trataron como covariables.

El criterio de significacion estadistica se establecid en p<0,05. Todos los
procedimientos estadisticos se realizaron utilizando el software SPSS, version 26

(IBM Corp., Armonk, NY, EE.UU.).
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7.1. Articulo 1

7.1.1 Caracteristicas sociodemograficas, clinicas y su influencia en la
resiliencia

Para este estudio se reclutdé a un total de 544 pacientes. De ellos, 37 fueron
excluidos, 11 porque no cumplian los criterios de inclusién, 5 porque cumplian

algun criterio de exclusidon y 21 por pérdida de informacion.

La muestra final para este primer articulo estuvo compuesta por 507
participantes, de los cuales 277 (55%) eran hombres y la edad media se sittio en
torno a los 65,0 afios (DE=10,2). La mayoria de los pacientes estaban casados o

tenian pareja (83%). El 47% (n=241) tenia un nivel de educacién primaria.

En cuanto a las caracteristicas clinicas, los canceres mas frecuentes fueron los
broncopulmonares (31%), colorrectales (15%) y pancreaticos (10%). La histologia
de tipo adenocarcinoma fue la mds comun (59%). La mayor parte de las
neoplasias se encontraban en estadio IV (79%), el resto eran estadios III
irresecables. El tratamiento sistémico antineopldsico mas empleado fue la
quimioterapia sola (52%), la quimioterapia con un farmaco bioldgico (10%) y la
quimioterapia con inmunoterapia (10%). La supervivencia estimada fue inferior

a 18 meses en el 49% de la muestra.

La puntuacion total de resiliencia psicologica fue de 14,4 (DE=3,9). No se
encontraron diferencias significativas en funcién de las caracteristicas
sociodemograficas (sexo, edad, estado civil, nivel educativo) y clinicas
(comorbilidades de Elixhauser, localizacién del tumor primario, presencia de
metdstasis (estadio), histologia del cancer, tratamiento antineoplasico, mediana

de supervivencia global estimada) como se puede ver en la Tabla 1.1.



52

Tabla 1.1 Caracteristicas basales y resiliencia psicoldgica (n= 507)

Variables N (%) Resiliencia Estadistica
score t/f p
Sexo
Hombre 277 (55) 14.3 (4.0) -5.01 0.617
Mujer 230 (45) 14.5 (3.8)
Edad
<65 237 (46) 14.5 (3.7) 0.654 0.513
>65 270 (54) 14.3 (4.0)
Estado Civil
Casado o con pareja 372 (83) 14.4 (3.9) 0.427 0.670
135 (17) 14.2 (3.8)
Soltero/divorciado/viudo
Nivel educacional
Estudios primaros 241 (47) 14.2 (3.7) -0.944 0.345
Estudios secundarios 135 (17) 14.5 (4.0)
o0 superior
Comorbilidades Elixhauser
167 (32) 167 (32) 167 (32) 167 (32) 167 (32)
339 (68) 339 (68) 339 (68) 339 (68) 339 (68)
Localizacion tumoral
Broncopulmonar 155 (31) 14.8 (3.6) 1.020 0.405
Colon 78 (15) 14.6 (3.8)
Pancreas 49 (10) 13.8 (4.8)
Mama 29 (6) 13.5 (4.3)
Estomago 24 (5) 14.7 (4.5)
Otros 172 (34) 14.2 (3.8)
Histologia
Adenocarcinoma 230 (59) 14.3 (3.8) -0.356 0.722
Otros 207 (41) 14.4 (4.0)
Metastasis
Localmente avanzado | 115 (21) 13.7 (3.8) -1.894 0.059
v 391 (79) 14.5 (3.9)
Supervivencia estimada
>18 meses 249 (49) 14.3 (4.1) -0.250 0.803
<18 meses 257 (51) 14.4 (3.7)
Tipo de tratamiento
Quimioterapia 262 (52) 14.5 (3.8)
Quimioterapia y terapia | 52 (10) 13.8 (4.6) 1.296 0.257
dirigida
Quimioterapia e 50 (10) 14.1 (3.6)
inmunoterapia
Inmunoterapia 36 (7) 14.5 (4.1)
Terapia dirigida 25 (5) 14.2 (3.6)
Otros 82 (16) 14.1 (4.0)
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7.1.2 Correlaciones entre variables y analisis de regresion lineal
multiple para la resiliencia psicoldgica

Los resultados de los andlisis de correlacion revelaron asociaciones entre la
preocupacion ansiosa, el apoyo social y la resiliencia. La preocupacion ansiosa y
el apoyo social explicaron el 24,1% de la varianza en la resiliencia (F=120,18,
p=0,001). Ademas, la preocupacion ansiosa fue un predictor significativo de la

resiliencia (B=0,185, p=0,001).

Se confirmd un efecto directo de la preocupacion ansiosa sobre la resiliencia
(efecto =0,18, SE=0,08, IC 95% [0,01, 0,32], p=0,001) y el apoyo social (efecto = 0,09,
SE = 0,02, IC 95% [0,01, 0,10], p=0,012), y del apoyo social sobre la resiliencia
(efecto=0,147, SE=0,60, IC 95% [0,64,2,14], p=0,001).

El apoyo social mostré un efecto mediador entre la preocupacion ansiosa y la
resiliencia (efecto = 0,20, SE=0,10, IC 95% [0,05, 0,41], Sobel z=1,78, p=0,004), véase
la figura 1.1. Los pacientes con un cdncer avanzado con un mayor apoyo social

mejoraban su resiliencia a pesar de la presencia de preocupacion ansiosa.

Figura 1.1
Social support (M)
a:B=-0.09* b:B=0.147%*
Anxious c:B=0.185%*
preocuppation » Resilience (DV)
(IV) c:B=0.202%*

La figura muestra el efecto mediador del apoyo social entre depresidon y preocupacion ansiosa.
a= efecto directo de la variable independiente (IV) sobre el mediador (M).

b= efecto directo del mediador sobre la variable dependiente (VD).

c= efecto directo de la IV sobre la DV.

c'=efecto indirecto de la IV sobre la DV.

Nota: *p<0.05. **p<0.01.
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7. 2. Articulo 2

7.2.1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacion

Para el segundo articulo, se reclutaron 1977 pacientes entre 2019 y 2022, de los
cuales se evaluaron 1807 ya que 170 participantes fueron excluidos. De entre los
sujetos excluidos, 40 no cumplian algun criterio de inclusién, 42 cumplian algtin

criterio de exclusion y 88 tenian datos incompletos en el momento del andlisis.

En la tabla 2.1 se recogen las caracteristicas sociodemograficas y clinicas
basales. Se incluy6 una proporcion aproximadamente similar de hombres (46%)
y mujeres (54%), con una edad media de 64 afios y con un 57% de los sujetos <65
anos. Muchos participantes estaban casados o vivian en pareja (72%), en torno a
la mitad tenian un nivel de estudios basico (51%) y estaban desempleados o

jubilados (59%).

Los canceres primarios mas frecuentes fueron el cancer colorrectal (30%), seguido
del cancer de mama (25%), neoplasias broncopulmonares (18%) y digestivas no
colorrectales (15%). De todos los participantes, 944 presentaban un céancer
localizado resecado, de los cuales, el 19% estaban en estadio I, el 36% en estadio
IT y el 45% en estadio III. Los 863 pacientes restantes tenian un cancer avanzado

irresecable, el 20% de ellos estaban en estadio IIl y el 80% en estadio IV.

En la tabla 2.1 se resumen también los tratamientos adyuvantes administrados a
los pacientes con cancer resecado y los tratamientos de primera linea
administrados a aquellos con cancer avanzado irresecable. La quimioterapia fue
el tratamiento sistémico empleado para los pacientes con un cancer resecado
(100%), en ellos la radioterapia también se administr6 al 33% de los casos. En los
participantes con cancer avanzado irresecable, el tratamiento mas comun fue la
quimioterapia (55%). Ademas, el 34% recibiéo inmunoterapia y a un 11% se le
administr6 una terapia dirigida ya fuera sola o en combinaciéon con

quimioterapia.

Al finalizar el tratamiento adyuvante (6 meses) en los pacientes con cancer
resecado, y tras el primer estudio de imagen de evaluacion de respuesta (2-3

meses) en aquellos sujetos con cancer avanzado, el 5% (n=86) habian fallecido. Se
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observd una mayor proporcion de muertes en pacientes con un cancer avanzado

(17,8%) que en aquellos con un cancer localizado (3,3%).

En base al score BSI, se constatd que el 57% de los participantes presentaban
puntuaciones indicativas de ansiedad, el 44% de depresion y el 48% de
somatizacion. Como se ilustra en la Tabla 2.1, se observo que las mujeres
presentaban mayores niveles de ansiedad (p=0,001) y depresion (p=0,003) que los
hombres. Se constatd también que los <65 afios presentaban mayores niveles de
ansiedad (p=0,002) y somatizacién (p=0,044) que los ancianos. Ademas, los
pacientes sin pareja mostraban mas depresion que los que tenian pareja (p=0,006),
y los trabajadores en activo alcanzaban mayores niveles de ansiedad, depresion
y somatizacidn que los pacientes que estaban desempleados (p=0,002, p=0,001 y

p=0,001, respectivamente).

Se vio que los pacientes con un cancer colorrectal desarrollaban los niveles mas
bajos de ansiedad, depresion y somatizacion en comparacion con el resto de las
neoplasias (todos p=0,001). Cabe destacar, que los sujetos con cadncer avanzado
no resecable presentaban niveles mas altos de ansiedad, depresion y

somatizacion que aquellos con un cancer resecado en estadio I-III (todos p=0,001).

Por ultimo, se observo que los pacientes que sélo recibieron tratamiento con
quimioterapia (n=1087) tuvieron niveles significativamente madas bajos de
ansiedad, depresion y somatizacion en comparacion con los tratados con otras

alternativas farmacoldgicas (p=0,001, p=0,005, p=0,001, respectivamente).
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Tabla 2.1. Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes (n=1807)

Caracteristicas clinicas y N (%) Ansiedad Depresion Somatizacién
demograficas. (n=1807) (media + DE) (media + DE) (media + DE)
Sexo
Hombres 843 (46) 63.3 (7.9) 61.3 (6.5) 62.6 (7.8)
Mujeres 964 (54) 63.9 (7.8) 62.1 (6.4) 63.2 (7.6)
p valor 0.001 0.003 0.107
Edad (afios)
<65 1035 (57) 63.7 (7.9) 62.0 (6.4) 63.2 (7.7)
> 65 772 (43) 62.5(7.9) 61.5 (6.6) 62.5 (7.6)
p valor 0.002 0.088 0.044
Estado Civil
Casado/emparejado 1301 (72) 63.1 (7.9) 61.5 (6.3) 62.7 (7.6)
No emparejado 506 (28) 63.3 (7.9) 62.4 (6.8) 63.3 (7.8)
p value 0.697 0.006 0.163
Nivel educacional
Basico 919 (51) 63.3 (7.9) 61.7 (6.5) 62.7 (7.8)
Intermedio 888 (49) 63.1 (7.8) 61.8 (6.5) 63.1 (7.4)
p valor 0.612 0.786 0.299
Empleo
Empleado 849 (47) 63.8 (7.9) 62.1 (6.5) 63.5 (7.7)
Desempleado 958 (59) 62.6 (7.9) 61.4 (6.4) 62.3 (7.6)
p valor 0.002 0.001 0.001
Localizacion tumoral
Colorectal 534 (30) 61.6 (7.8) 60.1 (6.1) 60.7 (7.1)
Mama 458 (25) 63.8 (8.0) 62.1 (6.3) 62.8 (7.3)
Broncopulmonar 320 (18) 63.8 (8.0) 62.3 (6.8) 64.5 (8.1)
Digestivo no colorrectal 268 (15) 64.3 (7.9) 63.2 (6.2) 64.7 (7.3)
Otros 227 (13) 63.2 (7.9) 62.6 (6.6) 64.1 (6.6)
p valor 0.001 0.001 0.001
Estadio
Localizado resecado 944 (52) 62.1(7.7) 60.6 (5.9) 61.1 (7.0)
Avanzado irresecable 863 (48) 64.4 (7.9) 62.9 (6.9) 64.9 (7.8)
p valor 0.001 0.001 0.001
Tratamiento sistémico
Quimioterapia (QT) 1087 (60) 62.6 (7.9) 61.4 (6.5) 62.3 (7.7)
QT y Radioterapia 312 (17) 63.0 (7.7) 61.6 (5.8) 62.1 (7.0)
Inmunoterapia +/- QT 62 (34) 65.7 (8.1) 63.2 (7.6) 65.3 (8.9)
Terapia dirigida +/- QT 46 (3) 62.7 (7.4) 61.8 (6.4) 65.0 (7.0)
Otros 300 (17) 64.9 (7.8) 62.8 (6.8) 64.9 (7.6)
p valor 0.001 0.005 0.001
Muerte
No 1721 (95) 63.2 (7.9) 61.7 (6.5) 62.8 (7.6)
Si 86 (5) 63.4 (7.6) 62.0 (6.9) 63.8 (8.6)
p valor 0.822 0.712 0.272

Abreviaturas: N, niumero; DE, desviacion estandard.
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7.2.2. Correlaciones entre las variables psicoldgicas y la edad

Enla tabla 2.2 se presentan las medias, DE y los andlisis de correlacion de Pearson

de las variables psicologicas y la edad.

En nuestro estudio se observé unas puntuaciones medias de ansiedad, depresion
y somatizacion de 63,2, 61,7 y 62,9, respectivamente. Las dos estrategias de
afrontamiento mas empleadas por los pacientes fueron la actitud positiva y la
evitacion cognitiva, con puntuaciones medias respectivas de 77,3 y 59,3, mientras
que la preocupacion ansiosa y la desesperanza fueron las que menos utilizaron
(33,4 y 33,8, respectivamente). Ademas, se objetivé una puntuacion media de la

escala de espiritualidad FACIT-Sp del 34,7.

Los resultados obtenidos en este articulo demostraron que existian correlaciones
significativas entre todas las variables psicologicas, excepto entre la
desesperanza y la actitud positiva. Se descubri6é también que el afrontamiento
basado en la actitud positiva se asociaba con niveles mas bajos de ansiedad (r=-
0,142, p<0,001), depresion (r=-0,231, p<0,001), somatizacion (r=-0,087, p<0,001) y
preocupacion ansiosa (r=-0,182, p<0,001). Del mismo modo, la espiritualidad se
correlacioné con una menor ansiedad (r=-0,240, p<0,001), depresién (r=-0,342,
p<0,001), somatizacién (r=-0,148, p<0,001) y preocupacién ansiosa (r=-0,295,
p<0,001).

Ademads, se vio que la edad avanzada se asociaba con menores niveles de
ansiedad (r=-0,074, p<0,001) y preocupacion ansiosa (r=-0,103, p<0,001), asi como
con mayores niveles de actitud positiva (r=0,046, p<0,001), evitaciéon cognitiva

(r=0,107, p<0,001) y espiritualidad (r=0,263, p<0,001).
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Tabla 2.2 Correlaciones de Pearson entre las variables psicoldgicas y la edad.

Variables Media 1 2 3 4 5 6 7 8
DE
BSI. 63.2£7.9 1
Ansiedad
BSI. 61.7+65
., 0.763" 1
Depresion
BSI. 629+7.6
L 0.514" 0.550" 1
Somatizacién
MAC. 33.8+£25.3
0.385" 0.426" 0.300" 1
Desesperanza
MAC. 33.4 £24.3
Preocupacion 0.439 0.441~ 0.177~ 0.238" 1
ansiosa
MAC. 77.3+16.7
] . -0.142" -0.231" -0.087 | 0.040 -0.182" 1
Actitud positiva
MAC. 59.3 £26.3
L, . 0.190" 0.138* 0.100 0.395" | 0.168 0.426" 1
Evitacion cognitiva
FACIT. 347+7.6
) .. -0.240" | -0.342" -0.148™ | 0.039" | -0.295" 0.487" 0.178" 1
Bienestar espiritual
Edad 62.1+119 | -0.074" | -0.035 -0.006 0.212" | -0.103" 0.046 0.107" 0.263"

Abreviaturas: DE, desviacion estandard; BSI, Brief Symptom Inventory; MAC, Mental Adjustment

Cancer; FACIT, Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Spiritual Well-Being.
Notas: *p<0.05; **p<0.01.
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7.2.3. Factores sociodemograficos y clinicos de riesgo para
ansiedad, depresion y somatizacion

En este articulo se detectaron niveles mas elevados de ansiedad y depresion en
los pacientes que utilizaron un afrontamiento basado en la desesperanza (OR
1,02; IC 95%, 1,01-1,02 y OR 1,02; IC 95%, 1,01-1,02, respectivamente) y en
preocupacion ansiosa (OR 1,04; IC 95%, 1,03-1,04 y OR 1,04; IC 95%, 1,03-1,05,
respectivamente). Ademas, se vio que la evitacion cognitiva se asociaba con una

mayor ansiedad (OR 1,01; IC del 95%: 1,00-1,01).

Por el contrario, se observaron menores niveles de ansiedad y depresion en los
participantes de mayor edad (OR 0,99; IC 95%, 0,98-1,00 para ambos), los
hombres (OR 0,66, IC 95%, 0,52-0,84 y OR 0,72, IC 95%, 0,56-0.93,
respectivamente), los pacientes que tenian un cancer localizado (OR 0,39, IC 95%
0,27-0,55 y OR 0,28, IC 95% 0,19-0,41, respectivamente), y aquellos que
presentaban bienestar espiritual (OR 0,97, IC 95% 0,95-0,98 y OR 0,93, IC 95%
0,91-0,94, respectivamente). Asimismo, se objetivo que los individuos que
desarrollaban una actitud positiva mostraban un menor nivel de ansiedad (OR
0,99; IC 95%: 0,98-1,00) y los que presentaban un cancer colorrectal tenian un
menor nivel de ansiedad (OR 0,63; IC 95% 0,43-0,92) y depresion (OR 0,55; IC
95%: 0,37-0,81).

Cabe mencionar, que se constatd que la somatizacion era mayor en aquellos
sujetos que mostraban preocupacién ansiosa (OR 1,02; IC 95%: 1,01-1,02),
mientras que la edad avanzada (OR 0,99; IC 95%: 0,98-1,00), el cancer colorrectal
(OR 0,59; IC 95%: 0,42-0,83) y un estadio localizado (OR 0,40; IC 95%: 0,29-0,56)
se asociaron a niveles mas bajos de somatizacion, al igual que en aquellos
individuos que tenian bienestar espiritual (OR 0,97, CI95% 0.95-0.98). En la Tabla
2.3 se muestra la regresion logistica multivariable que evaluda la asociacion entre
el malestar psicologico previo al tratamiento y las variables sociodemograficas,

clinicas y psicologicas.

Por otro lado, en nuestro estudio también se analizo el efecto de todas estas
variables en el malestar psicologico tras haber recibido el tratamiento sistémico

antineoplasico. De esta manera, se vio que la preocupacion ansiosa se asocio con
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un mayor riesgo de ansiedad postratamiento (OR 1,02; IC 95%: 1,01-1,03),
depresion (OR 1,02; IC 95%: 1,01-1,03) y somatizacion (OR 1,01; IC 95%: 1,00-
1,02). De igual forma, se observo que los niveles mas altos de ansiedad basal (OR
2,16; IC 95%, 1,59-2,93), depresion (OR 3,15; IC 95%, 2,26-4,39) y somatizacion
(OR 2,78; IC 95%, 2,08-3,72) se asociaban con un mayor malestar psicoldgico
postratamiento. Ademas, se demostr6 que los pacientes con un cancer localizado
presentaban niveles mdas bajos de ansiedad (OR 0,44; IC 95%, 0,28-0,71) y
somatizacion (OR 0,62; IC 95%, 0,39-0,98). Hay que destacar también que la
desesperanza se relaciond con un mayor riesgo de somatizacion (OR 0,99; IC 95%,
0,98-1,00). En la Tabla 2.4 se muestra la regresién logistica multivariable que
evalua la asociacion entre el malestar psicologico postratamiento y las variables

sociodemograficas, clinicas y psicologicas.
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Tabla 2.3 Regresion logistica multivariable de las variables sociodemograficas y clinicas correlacionadas

con el malestar psicologico (ansiedad, depresion y somatizacion) antes del tratamiento.

Ansiedad Depresion
95% CI 95% CI
Variables B Wald Odds | Lower Higher B Wald test | Odds | Lowe Higher
test (z- | ratio (z-ratio) ratio
ratio)
Edad -0.013 | 6.290 0.987 | 0.978 | 0.997 -0.015 | 7.896 0.985 | 0.975 | 0.996
Sexo: Hombre -0.417 | 11.294 | 0.659 | 0.517 | 0.840 -0.332 | 6.579 0.717 | 0.557 | 0.925
ECOG: 0-1 0.071 0.063 1.074 | 0.616 | 1.873 -0.246 | 0.709 0.782 | 0.441 | 1.387
Localizacion: -0.318 | 2.411 0.727 | 0.487 | 1.087 -0.308 | 2.205 0.735 | 0.490 | 1.104
Broncopulmonar
Localizacion: -0.458 | 5.664 0.632 | 0.434 | 0.922 -0.605 | 9.166 0.546 | 0.369 | 0.808
Colorrectal
Localizacion: -0.363 | 2.956 0.696 | 0.460 | 1.052 -0.065 | 0.094 0.937 | 0.617 | 1.422
Digestivo no
colorectal
Localizacién: Mama -0.185 | 0.792 0.831 | 0.553 | 1.249 -0.224 | 1.109 0.799 | 0.527 | 1.213
Estadio: Localizado -0.949 | 27.759 | 0.387 | 0.272 | 0.551 -1.260 | 42.579 0.284 | 0.194 | 0.414
MAC: Desesperanza | 0.015 21.309 | 1.015 | 1.009 | 1.022 0.016 22.264 1.016 | 1.009 | 1.023
MAC: Preocupacion 0.035 116.64 | 1.035 | 1.029 | 1.042 0.039 144.201 1.040 | 1.033 | 1.046
ansiosa
MAC: Actitud -0.008 | 3.310 0.992 | 0.984 | 1.001 -0.008 | 3.175 0.992 | 0.984 | 1.001
positiva
MAC: Evitacién 0.007 6.945 1.007 | 1.002 | 1.012 0.001 0.142 1.001 | 0.996 | 1.007
cognitiva
FACIT: -0.033 | 14.705 | 0.967 | 0.951 | 0.984 -0.078 | 69.411 0.925 | 0.908 | 0.942
Espiritualidad
Intercept 1.775 9.722 5.897 3.394 32.380 29.78




Somatizacion

95% CI

Variables B Wald Odds | Lower Higher

test (z- ratio

ratio)
Edad -0.014 | 8.749 0.987 | 0.978 0.995
Sexo: Hombre -0.221 | 3.795 0.801 | 0.641 1.001
ECOG: 0-1 -0.112 | 0.190 0.894 | 0.541 1.479
Localizacion: Broncopulmonar | 0.078 | 0.178 1.081 | 0.753 1.553
Localizacidn: Colorrectal -0.532 | 9.115 0.588 | 0.416 0.830
Localizacién: Digestivo no
colorectal -0.045 | 0.056 0.956 | 0.658 1.388
Localizacion: Mama -0.155 | 0.683 0.856 | 0.593 1.237
Estadio: Localizado -0.908 | 30.070 0.403 | 0.291 0.558
MAC: Desesperanza 0.004 | 1.486 1.004 | 0.998 1.010
MAC: Preocupacion ansiosa 0.015 | 30.737 1.015| 1.010 1.021
MAC: Actitud positiva 0.000 | 0.006 1.000 | 0.992 1.007
MAC: Evitacion cognitiva 0.002 | 0.566 1.002 | 0.997 1.007
FACIT: Espiritualidad -0.035 | 19.005 0.966 | 0.951 0.981
Intercept 2.137 | 17.030 8.477

Abreviaturas: ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group scale; BSI, Brief Symptom

Inventory; MAC, Mental Adjustment Cancer, FACIT, Functional Assessment of Chronic

Illness Therapy-Spiritual Well-Being. * Ajustado por variables clinicas y

demograficas(sexo, edad, localizacién tumoral, estadio tumoral, y ECOG)

Los valores en negrita indican una significacidn al nivel del 5%.
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Tabla 2.4 Regresion logistica multivariable de las variables sociodemograficas y clinicas
correlacionadas con el malestar psicolégico (ansiedad, depresion y somatizacion)

postratamiento.

Ansiedad
95% CI
Variables B Wald test (z- | Oddsratio | Lower Higher
ratio)

Edad -0.003 0.186 0.997 0.984 | 1.010
Sexo: Hombre -0.218 1.779 0.804 0.584 | 1.108
ECOG: 0-1 -0.363 0.942 0.696 0.335 | 1.447
Localizacién: Broncopulmonar -0.231 0.642 0.794 0.452 | 1.396
Localizaciéon: Colorrectal -0.358 2.025 0.699 0.427 | 1.144
Localizacion:  Digestivo  no

colorectal -0.274 0.903 0.760 0.431 | 1.339
Localizacion: Mama -0.167 0.389 0.846 0.501 | 1.429
Estadio: Localizado -0.815 11.357 0.443 0.276 | 0.711
MAC: Desesperanza -0.007 3.095 0.993 0.984 | 1.001
MAC: Preocupacion ansiosa 0.022 30.936 1.022 1.014 | 1.030
MAC: Actitud positiva 0.000 0.000 1.000 0.989 | 1.011
MAC: Evitacién cognitiva 0.001 0.170 1.001 0.995 | 1.008
FACIT: Espiritualidad -0.018 2.672 0.982 0.961 | 1.004
Score postratamiento 0.770 24.282 2.159 1.590 | 2.933
Intercept 0.766 1.050 2.150
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Depresion
Variables B Wald test (z-ratio) | Odds ratio | Lower Higher
Edad 0.004 0.375 1.004 | 0991 1018 |
Sexo: Hombre -0.052 0.095 0.949 0.681 1.322
ECOG: 0-1 -0.548 2.073 0.578 0.274 1.219
Localizacion: Broncopulmonar -0.146 0.243 0.864 | 0.483 1.546
Localizacion: Colorrectal -0.325 1.572 0.723 | 0.435 1.201
Localizacidn: Digestivo no colorectal -0.540 3.255 0.583 | 0.324 1.048
Localizacion: Mama -0.352 1.632 0.703 | 0.410 1.207
Estadio: Localizado -0.276 1.205 0.759 | 0.464 1.242
MAC: Desesperanza -0.003 0.351 0.997 | 0.989 1.006
MAC: Preocupacion ansiosa 0.017 18.346 1.018 | 1.009 1.026
MAC: Actitud positiva -0.002 0.197 0.998 | 0.987 1.009
MAC: Evitacién cognitiva -0.004 1.152 0.996 | 0.990 1.003
FACIT: Espiritualidad -0.016 1.882 0.984 | 0.962 1.007
Score postratamiento 1.148 46.118 3.153 | 2.264 4.392
Intercept 0.128 0.027 1.136
Somatizacion
Variables B Wald test (z-ratio) Odds ratio Lower Higher
Edad -0.008 1.624 0.992 0.979 | 1.004
Sexo: Hombre -0.135 0.726 0.874 0.641 | 1.192
ECOG: 0-1 0.106 0.086 1.112 0.546 | 2.266
Localizacién: Broncopulmonar -0.233 0.658 0.792 0.451 | 1.391
Localizacidn: Colorrectal -0.137 0.302 0.872 0.535 | 1.421
Localizacién: Digestivo no colorectal -0.251 0.768 0.778 0.444 | 1.364
Localizacion: Mama 0.062 0.054 1.064 0.631 | 1.792
Estadio: Localizado -0.477 4.155 0.620 0.392 | 0.982
MAC: Desesperanza -0.012 8.671 0.988 0.980 | 0.996
MAC: Preocupacion ansiosa 0.010 6.629 1.010 1.002 | 1.017
MAC: Actitud positiva 0.002 0.207 1.002 0.992 | 1.013
MAC: Evitacion cognitiva 0.001 0.184 1.001 0.995 | 1.008
FACIT: Espiritualidad -0.012 1.234 0.988 0.967 | 1.009
Score postratamiento 1.023 47.418 2.782 2.079 | 3.722
Intercept 0.894 1.514 2.445

Abreviaturas: ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group scale; BSI, Brief Symptom Inventory; MAC, Mental

Adjustment Cancer, FACIT, Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Spiritual Well-Being. * Ajustado por

variables clinicas y demograficas (sexo, edad, localizacién tumoral, estadio tumoral, y ECOG)
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7. 3. Articulo 3

7.3.1. Caracteristicas sociodemograficas, clinicas y alianza
terapéutica

Este tercer y ultimo articulo se realizd con la inclusién de un total de 946
participantes que fueron reclutados por 30 oncoélogos médicos. El 78% de estos
especialistas eran mujeres, la edad media fue de 38 + 8,5 afios, con 13,8 + 8,5 afios
de experiencia en la atencion a pacientes oncoldgicos. La mayoria de estos
médicos eran superespecialistas (69%) y trabajaban en un hospital universitario

publico.

En cuanto a los pacientes encuestados la mayor parte eran varones (55%), el 68%
estaban casados, un 46% habia terminado la escuela secundaria y el 51% estaban
jubilados o desempleados. La edad media de los participantes fue de 60,1 afios
(DE: 10,1). Con respecto a la localizacion tumoral, el cancer mas frecuente fue
broncopulmonar (29%), seguido del colorrectal (16%) y pancreas (9%). La
histologia tumoral mas prevalente fue la de adenocarcinoma en el 64% de los

sujetos.

La mayoria de los cdnceres se diagnosticaron en una fase avanzada de la
enfermedad alcanzando un estadio IV el 80% de los pacientes. El tratamiento
empleado mas frecuente fue la quimioterapia sola o combinada con otras
modalidades terapéuticas (89%). El andlisis de nuestro estudio reveld que
aproximadamente el 45% de la muestra tenia una supervivencia estimada

inferior a 18 meses.

No se identificaron diferencias significativas entre los diversos grupos clinicos
y sociodemograficos con respecto a la alianza terapéutica, como se muestra en
la tabla 3.1. De los participantes que padecian un cancer avanzado, el 84% (n=790)
creian tener una buena alianza terapéutica con su médico (escala STAR-P, PD >

31), y e1 92% de los pacientes confiaba en su oncologo (escala TiOS-SF, PD > 20).
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Tabla 3.1 Caracteristicas basales y puntuacion de la alianza terapéutica (n=946)

Escala Estadistica
Variables n (%
O sTaARP | w p
Sexo Hombre 519 (55) | 38.6(7.1) | 3.276 0.071
Mujer 427 (45) | 39.5(7.1)
Edad (afios) <65.0 430 (46) | 38.9(7.0) | 0.001 0.978
> 65.1 516 (54) | 39.0(7.2)
0-1 202 (62) | 39.4(73) | 2270 0.132
Estado general ECOG
2-3 355(38) | 38.7(6.9)
. Casado o emparejado| 644 (68) 39.0(7.2)
Estado civil 0.098 0.754
No emparejado 302 (32) 38.9 (7.0)
, , Estudios primarios 0 | 50 4oy | 39171y | 0.002 0.963
Nivel educacional inferior
E . .
stud10§ secundarios 516 (54) 39.0 (7.4)
0 superior
Si 468 (49) 39.2(7.2) 0.523 0.470
Empleo
No 478 (51) | 38.8(7.0)
eleReE <4 382 (40) | 39.1(72) | 0221 0.638
comorbilidades de
Elixhauser >4 564 (60) 389 (7.1)
Broncopulmonar 278 (29) 39.0 (7.2)
Colorrectal 153(16) 38.8 (6.7) 0.027 0.994
Localizacié
ocatizacion Péncreas 88 (9) 39.0 (6.9)
tumoral
Otros 427 (46) | 39.0(7.1)
Histologia Adenocarcinoma 610 (64) 39.2 (7.3) 0.907 0.341
Otros 336 (36) | 38.7(6.8)
1
Estadio Localmente 188(20) | 39.6(72) | 1.774 0.183
avanzado
v 758 (80) | 38.8(7.1)
Supervivencia <18 424 45) | 387(7.1) | 1.154 0.283
estimada (meses) >18 521 (55) 39.2(7.1)
Quimioterapia (QT) 499 (53) 38.9 (6.9)
Tratamiento
sistémico Terapia dirigida 61(6) 38.0 (6.9) 0.329 0.858
Inmunoterapia 50 (5) 39.5 (6.9)
Otros 336 (36) 36.8 (6.3)

Abreviaturas: ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group.
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7.3.2. Asociacion entre la alianza terapéutica y las variables
psicoldgicas

En nuestro estudio se pudo constatar que la alianza terapéutica se asociaba
positivamente con sus dos subescalas, en particular con el vinculo de
colaboracion (M=20,0, DE=4,4) (r=0,897, p <0,001), mas que con el vinculo afectivo
(M=19,0, DE=3,7) (r=0,854, p < 0,001).

La alianza terapéutica se asocio con la satisfaccion con la toma de decisiones, la
comunicacion, la confianza en el oncologo y la preferencia del paciente por
conocer el pronostico de su enfermedad. Se objetivo también que los vinculos de
colaboracion y afectivos se asociaban positivamente con la preferencia por

conocer el prondstico del cancer como se muestra en la Tabla 3.2.

Tabla 3.2 Correlaciones entre la alianza terapéutica y las variables

psicologicas (n=946)

Variables Alianza Terapéutica (STAR-P)
M + DE Total Vinculo de Vinculo
colaboracion afectivo
STAR-P. 39.0+7.1
-—- 0.897** 0.854**
|Alianza terapéutica total
e » 106221 1 5170 | 0504w 0.347%
Satisfaccion con la toma de decisiones
CAHPS. 19.1+23
Satisfaccion con la comunicacién con el 0.496%* 0.517%* 0.338%*
médico
TIOS,' . 240+25 0.462** 0.471** 0.328**
Confianza en el médico
PPP. - 174233 1 (os3 | 0299+ 0.131%*
Preferencia por conocer el pronostico

Abreviaturas: STAR-P, Scale to assess the Therapeutic Relationship-Patients version; CAHPS,
Satisfaction with decision-making and physician communication; TiOS, Trust in the oncologist

scale; PPP, Patient’s Prognostic Preferences; M, Media; DE, desviacion standard.

Nota: Las inscripciones de la tabla son coeficientes de correlacion de Pearson;

significativos a **p<0,01.
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En el analisis univariante se constatd que la satisfaccion del paciente con la toma
de decisiones y la comunicacion con el médico, la preferencia por conocer el
prondstico y la confianza en el oncologo actuaban como predictores favorables
de una mejor alianza terapéutica (F = 69,631, p = 0,001, R 2 =0.342). Esta
significacion se mantuvo tras ajustar por covariables como la edad, el sexo y la

localizacion del tumor como se refleja en la Tabla 3.3

Tabla 3.3.

Tabla 3.3 Modelos de regresion lineal para los predictores de la alianza

terapéutica (n = 946)

Alianza Terapéutica (STAR-P)
Predictores B Beta t p R? ajustado

CAHPS.
Satisfaccién con la toma de 0.973 0.289 8.077 0.001 0.342
decisiones
CAHPS.
Satisfaccién con la comunicacion 0.544 0.177 4.624 0.001
con el médico
PPP.
Preferencias prondsticas del 0.106 0.050 | 2.325 0.022

aciente
TIOS,' , 0.548 0.195 5.743 0.001
Confianza en el oncélogo
Edad 0.005 0.008 0.287 0.774
Sexo 0.505 0.035 1.291 0.197
Localizacion tumoral 0.101 0.018 0.681 0.496

Abreviaturas: STAR-P, Scale to assess the Therapeutic Relationship-Patients version; CAHPS,
Satisfaction with decision-making and physician communication; TiOS, Trust in the oncologist scale;
PPP, Patient’s Prognostic Preferences; B: coeficientes no estandarizados; Beta: coeficientes
estandarizados.
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8. 1. Factores que influyen en la salud mental de pacientes
oncologicos

Uno de los principales objetivos de nuestro estudio fue analizar los factores que
pueden actuar como predictores del malestar psicoldgico en pacientes con
cancer. A este respecto, en el segundo articulo se constato en una amplia muestra
de participantes (n=1807) una correlacion entre las variables de sufrimiento
psicologico ansiedad, depresion y somatizacion, una edad joven y un
afrontamiento basado en la preocupacion ansiosa. Por el contrario, se confirmé
que el bienestar espiritual, la presencia de un cancer localizado resecado, asi
como la localizacion tumoral a nivel colorrectal actuaban como factores
protectores. En este sentido, se objetivd que los varones y quienes desarrollaban
un afrontamiento basado en una actitud positiva eran menos propensos a sufrir
ansiedad y depresion. Por otro lado, tras evaluar el efecto del tratamiento
sistémico antineoplasico, se observo que los pacientes que tenian unos niveles de
ansiedad, depresién y somatizacion basales mayores, asi como aquellos que
presentaban preocupacion ansiosa como estilo de afrontamiento eran quienes
padecian mayor malestar psicoldgico. Por su parte, los participantes con un
cancer localizado resecado experimentaban tras el tratamiento una menor

ansiedad y somatizacion.

Resulta de interés destacar que a través del primer articulo se pudo conocer el
impacto psicologico que tuvo la pandemia Covid-19 en los pacientes con un
cancer avanzado. Un ambito aun susceptible de mayor investigacion, en el que
estudios previos sefalaban que la Covid-19 agravaba la angustia psicologica de
estos pacientes, lo cual se correlacionaba negativamente con su resiliencia (74).
Sin embargo, sorprende que durante la pandemia los sujetos con un cancer
avanzado presentaban menos ansiedad y una mayor resiliencia en comparacion
con el resto de la poblacion (75), algo que puede deberse a que los pacientes

oncoldgicos percibian la Covid-19 como una amenaza mas a corto plazo.

En cuanto a las variables sociodemograficas y clinicas, todavia no se han
realizado estudios prospectivos que evaltien su efecto en el malestar psicologico

de los pacientes con cancer. No obstante, si hemos encontrado varias
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investigaciones que analizan la influencia que pueden tener algunas de estas
variables sugiriendo que tanto el sexo como la edad, el estadio o la localizacion
tumoral y el tipo de tratamiento oncoldgico tienen su implicacion en el malestar
psicoldgico de los pacientes oncolégicos. Con relacion al género, un estudio chino
realizado en pacientes con cancer de tiroides confirmé que el sexo podia actuar
como factor predictivo de malestar psicologico (76). Previamente un estudio
turco demostro que el sexo femenino se asociaba a un mayor nivel de ansiedad y
depresion en pacientes ambulatorios con cancer (77). En la misma linea, un
estudio espafol realizado en individuos con cancer localizado resecado constato
que las mujeres eran mas propensas a sufrir depresion (9). Respecto a la edad,
varias publicaciones han corroborado que una edad mas temprana puede ser un
factor predictor del malestar psicoldgico. Esto se vio en dos estudios previos, uno
realizado en sujetos con un cancer de prostata localizado y otro con una muestra
de pacientes con cancer de mama. En ambos se observé que una menor edad se
asociaba a un peor funcionamiento psicoldgico (78,79). Del mismo modo, un
estudio estadounidense analiz6 el papel de la edad en el malestar psicoldgico
descubriendo que una edad mds temprana predice un mayor sufrimiento
psicoldgico (80). El hecho de encontrar esta mayor angustia psicoldgica en
pacientes mas jovenes puede deberse a las repercusiones que tiene padecer un
cancer en un momento de desarrollo personal, familiar y profesional donde la
enfermedad puede interferir y comprometer sus responsabilidades (81). En lo
que corresponde a la localizacion tumoral, hasta la fecha ningun estudio
examind su papel como predictor del malestar psicoldgico, aunque algunas
publicaciones si evaluaron el sufrimiento psicoldgico en pacientes con cancer de
diferentes origenes. En investigaciones previas, nuestro equipo analizé las
caracteristicas biopsicosociales y clinicas de sujetos con un cancer de colon y de
mama localizado resecado, observando que el grupo de pacientes con cancer de
mama era el que alcanzaba mayores niveles de ansiedad, depresion y
somatizacion antes del inicio del tratamiento adyuvante. Estos hallazgos pueden
explicarse por el sufrimiento psicoldgico que causa el tratamiento quirargico en
la imagen corporal del paciente (82). Curiosamente estas diferencias encontradas
en ambos grupos desaparecen una vez finalizado el tratamiento sistémico

adyuvante, lo cual es posible que sea debido a la acumulacién de los efectos
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adversos del tratamiento oncologico que conllevaba un aumento del malestar
psicologico y afectan a todos los pacientes por igual, independientemente de la
localizacion del cancer (83). Referente a las consecuencias que el tipo de
tratamiento oncoldgico puede ocasionar en el sufrimiento psicologico, se
objetivo en un estudio previo realizado en India que aquellos pacientes con
cancer que recibian un tratamiento exclusivo con quimioterapia presentaban
mayor ansiedad, aquellos que recibian quimioterapia y radioterapia
desarrollaban mayor somatizacion, y una mayor depresion se daba en los
pacientes que recibian radioterapia exclusiva (84). En nuestro estudio,
constatamos que, con respecto a los diferentes tratamientos sistémicos, los
pacientes a los que se les administraba solo quimioterapia eran los que mostraban
un menor nivel de malestar psicologico en comparacion con los que recibian

otros tratamientos sistémicos como la inmunoterapia o agentes bioldgicos.

Como hemos comentado anteriormente existen variables clinicas que pueden
modular el sufrimiento psicologico de los pacientes con cancer. Asi, en relacion
con el estadio tumoral, lo esperable seria que aquellos pacientes con una
neoplasia avanzada metastdsica tuvieran un mayor malestar psicoldgico
derivado del pronostico deletéreo de su enfermedad. Pues bien, en nuestro
estudio se objetivo que la presencia de un cdncer localizado resecado actuaba
como factor protector del malestar psicoldgico. Sin embargo, una vez finalizado
el tratamiento sistémico adyuvante a la cirugia, esta variable no se relacionaba
con una menor depresién, lo cual puede deberse al deterioro psicoldgico
provocado por la toxicidad de los tratamientos. Por el contrario, en los pacientes
con un cancer avanzado el tratamiento se asocidé con menor sufrimiento
psicoldgico probablemente debido al control la enfermedad y la mejoria de los
sintomas. De forma similar, otras publicaciones previas han planteado que los
pacientes con un cancer localmente avanzado irresecable sufren mas que los
pacientes metastasicos, esto puede deberse a la incertidumbre pronodstica, dado
que a pesar de la ausencia de metdstasis al ser una neoplasia irresecable recibiran
un tratamiento antineopldsico sistémico parecido al de los pacientes

metastasicos. Ademas, es probable que en el caso de los pacientes con un cancer
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localmente avanzado la confirmacién de incurabilidad y del caracter paliativo de
los tratamientos la hayan recibido en la primera visita en oncologia cuando se les
entregaron los cuestionarios del estudio, mientras que los pacientes metastasicos
suelen recibir esta informacidn tras el diagnostico y disponen por tanto de mas

tiempo para aceptar y afrontar el prondstico de la enfermedad (85).

8. 2. Estrategias psicosociales utilizadas por pacientes con
cancer para afrontar el sufrimiento psicoldgico

A raiz de las experiencias adversas que padece el paciente oncologico a lo largo
de toda su travesia por la enfermedad y que van a socavar su salud mental, surge
en ellos la necesidad de desarrollar nuevas herramientas tanto del entorno como
habilidades psicolégicas que les permitan enfrentarse y reponerse a los

contratiempos que se sucedan.

Nuestro primer articulo es uno de los pocos estudios realizado en pacientes con
un cancer avanzado incurable sometidos a tratamiento antineopldsico durante la
pandemia Covid-19 que ha explorado el efecto mediador del apoyo social entre
la preocupacion ansiosa y la resiliencia psicologica. Este estudio encontr6é que
cuanto mayor es el apoyo social percibido por el paciente menor es la
preocupacion ansiosa y mayor es su resiliencia para recuperarse del malestar

psicoldgico ocasionado por la enfermedad tumoral y por la propia pandemia.

La influencia que la Covid-19 pudo tener en estos factores se ha analizado en
estudios anteriores, como uno realizado en sujetos daneses que reveld que,
gracias al apoyo familiar recibido en momentos criticos, los pacientes
desarrollaban bajos niveles de angustia y wuna mayor resiliencia
independientemente de las restricciones impuestas por la Covid-19. En este
sentido, otro estudio con una muestra de participantes con cancer de mama
determiné que la resiliencia y el apoyo familiar son capaces de disminuir el efecto

psicologico deletéreo causado por la pandemia (86,87).

Investigaciones previas han examinado el papel que tiene el apoyo social y la
resiliencia en la calidad de vida de pacientes con cancer, asi como la posible

correlacion entre ambas variables. A este respecto, dos estudios chinos, uno
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realizado en individuos con cancer de vejiga y otro en pacientes con cancer de
mama, constataron que el apoyo social mediaba entre la resiliencia y la calidad
de vida de estos enfermos influenciada también por la esperanza (88,89). En
cuanto a otro tipo de neoplasias como el cancer de pulmon, otros dos estudios
también chinos demostraron que proporcionar apoyo social y disminuir la
preocupacion ansiosa provocada por los sintomas de la enfermedad promueve

un aumento de la resiliencia (90,91).

En la mayoria de las publicaciones se objetivo una asociacion positiva entre el
apoyo social y la resiliencia como en un estudio que incluia pacientes con cadncer
de colon o de mama no metastasico (92,93). Sin embargo, una investigacion
realizada en Turquia encontr6 que el apoyo social podia empeorar la calidad de
vida debido al miedo que tenian al abandono algunos participantes que eran
considerados como resilientes (94). En nuestro estudio no solo se demostré una
correlacion positiva entre el apoyo social y la resiliencia, sino que también
pudimos corroborar que la preocupacion ansiosa guarda una asociacion negativa
con la resiliencia. No obstante, en un estudio previo de Castellon et al no se halld
ninguna relacidn entre la resiliencia y el estrés percibido, aunque si se objetivo
una mayor resiliencia entre los hombres, posiblemente debido a que las mujeres
tenian mas probabilidades de padecer cancer de mama y haberse sometido por
tanto a una mastectomia, intervencion que conlleva un importante estrés

psicoldgico y que puede afectar a la resiliencia (95).

En este primer articulo no pudimos establecer diferencias en la capacidad de
recuperacion de los sujetos en funcion de los distintos tratamientos sistémicos
recibidos. A pesar de que por lo general los tratamientos oncoldgicos basados en
terapias dirigidas o inmunoterapia suelen arrojar mejores resultados en
supervivencia que la quimioterapia estandar esto no se tradujo en un mayor nivel
de resiliencia para este grupo, lo cual puede deberse al hecho de que la mayoria
de los pacientes carecen de los conocimientos médicos necesarios para
comprender la eficacia de los distintos regimenes de tratamientos y el prondstico
de su neoplasia (96). Serian necesarios nuevos estudios que nos permitieran

explorar estas hipdtesis en un futuro.
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Por medio de nuestro segundo articulo, hemos podido conocer el papel que
tienen diversas estrategias de afrontamiento, adaptativas y desadaptativas, en
el malestar psicologico de pacientes con cancer. Hemos constatado que la
preocupacion ansiosa se asocia con la ansiedad, depresion y somatizacion, la
desesperanza guarda relacion con la ansiedad y la depresion, y la evitacion
cognitiva con la ansiedad. Por su parte, una actitud positiva actia como factor
protector contra la ansiedad y la depresion. Hay que sefialar que en nuestro
estudio se utilizo un modelo multivariante para analizar el impacto que tienen
estas estrategias en el sufrimiento psicoldgico, lo cual permite controlar diversos
factores de confusion que pueden surgir, a diferencia de la mayoria de las
publicaciones previas donde se empleaba solo un modelo de regresion lineal para
evaluar la relacion entre las distintas estrategias de afrontamiento y el malestar
psicolodgico. De esta manera, un estudio realizado en pacientes con cancer de
esofago encontrd que la preocupacion ansiosa y el espiritu de lucha estaban
estrechamente relacionados con el malestar psicologico antes del tratamiento
quirurgico, mientras que después del tratamiento, la desesperanza era la
estrategia de afrontamiento mas vinculada al sufrimiento psicoldgico (97). En
esta misma linea, un estudio europeo que incluia participantes con un cancer
nasofaringeo observo que aquellos que presentaban mayores niveles de ansiedad
y depresion eran los mas propensos a emplear estrategias de afrontamiento
disfuncionales como la desesperanza o la preocupacién ansiosa(98). De igual
modo, otro estudio finlandés demostrd que los pacientes con cancer que tenian

una actitud positiva desarrollaban menos sintomas de ansiedad y depresion(99).

A través de nuestro segundo articulo pudimos indagar acerca de la
espiritualidad que desarrollan los pacientes oncologicos y confirmar que
aquellos que alcanzan un bienestar espiritual tienen mayor proteccion frente al
sufrimiento psicoldgico. No podemos olvidar que el mero diagndstico del cancer
a menudo lleva a los pacientes a contemplar su propia mortalidad y con
frecuencia presenta desafios tnicos a su sistema de creencias. Cuando la
espiritualidad se aborda de forma adecuada puede influir en gran medida en los
resultados positivos del paciente durante el proceso oncoldgico (100). Asi,
investigaciones previas han demostrado que los pacientes con cancer utilizan la

espiritualidad para hacer frente a las experiencias a las que se ven sometidos
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durante su enfermedad y que amenazan su sentido de la vida (101). Ademas,
estudios anteriores han corroborado como en nuestra serie que el bienestar
espiritual estd asociado a una menor ansiedad, depresion y somatizacion y, por

ende, conlleva una mejor salud mental (102,103).

8. 3. Impacto de la relacion médico-paciente en la calidad
de vida

Finalmente, con nuestro tercer articulo hemos podido explorar otro aspecto
fundamental que marca la travesia del paciente con cdncer como es el tipo de
relacion que se establezca con su oncologo. Esta relacion es trascendental puesto
que, para que el paciente este satisfecho con la atenciéon médica recibida, no basta
solo con que los tratamientos indicados logren una mayor supervivencia o
curacién, sino que va a depender también de la confianza que alcance con el
profesional. Esta confianza le permite disponer de una informacién adecuada
para la toma de decisiones conjuntas sobre las alternativas terapéuticas, fomenta
una mejor adherencia a los tratamientos e influira en las preferencias que tenga
el paciente por conocer el pronostico de su enfermedad. Todo ello, sin duda,

afectara a su calidad de vida.

Con este trabajo se constatd que la alianza terapéutica establecida entre los
pacientes con cancer y sus oncologos esta estrechamente vinculada a la confianza,
la satisfaccidon del paciente con la informacion proporcionada por el médico y con
la toma de decisiones sobre el tratamiento, asi como con sus preferencias por
conocer el prondstico. Ademads, tras nuestros andlisis, descubrimos que cuanto
mas satisfechos estaban los pacientes oncologicos con la toma de decisiones y la
informacion recibida, mayor era su deseo de conocer el prondstico y mayor su
confianza con el médico. Todo ello contribuia a fortalecer esa alianza terapéutica.
En nuestro estudio, se observd que, de todos los participantes con cancer
avanzado, el 84% declaraba tener una buena alianza terapéutica y estar satisfecho
con sus visitas médicas, lo que se asemeja a los hallazgos obtenidos en otros
campos de la atencion sanitaria (104,105). En otras publicaciones, se sugiere que
los pacientes de los servicios médicos pueden no llegar a diferenciar entre su

satisfaccion con la atencion recibida y sus aspectos socioemocionales (106,107), lo
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cual puede enturbiar todas las cuestiones relacionadas con la alianza terapéutica.
No obstante, nuestros resultados son robustos a la hora de indicar que los
diversos elementos que influyen en la alianza terapéutica estan fuertemente
relacionados, en particular los que reflejan aspectos positivos de la relaciéon
médico-paciente. Entre estos se incluyen la colaboraciéon y la comprension
compartida de los objetivos terapéuticos, y los aspectos emocionales, sobre todo
en los casos en que estos factores indagan en cuestiones subjetivas de la relacion
médico-paciente, como puede ser la percepcion del paciente de que su oncdlogo

es impaciente, autoritario o que no comparte toda la informacion necesaria.

La variable que tenia un efecto mads significativo en la mejora de la alianza
terapéutica era la satisfaccion con las decisiones, mientras que la de menor
impacto fue la preferencia del paciente por conocer su pronodstico. Esta tiltima se
asocio positivamente con el vinculo de colaboracion con el médico que refleja una
comprension compartida de los objetivos y una experiencia mutua abierta, y con
el vinculo afectivo, que revela la percepcidon del paciente de que su médico
comparte toda la informacion con él. Esto concuerda con investigaciones previas
que sugieren que una buena relacién con el médico estd vinculada a la
satisfaccion con el servicio y a la adherencia al tratamiento (108-111). Mientras
que un desequilibrio entre el deseo del paciente de colaborar con la toma de
decisiones y la falta de oportunidades para hacerlo puede conducir a una menor
alianza terapéutica y a la insatisfaccion con la atencion recibida (108). De forma
similar, se ha observado que una gran parte de los pacientes perciben el
pronostico de su enfermedad de forma discordante respecto a su médico (112),

lo que puede también conllevar al descontento con la relacion con su oncdlogo.

Hay que remarcar, que el bienestar del paciente esta intimamente relacionado
con su deseo de participar en la toma de decisiones acerca de su tratamiento
(57,113,114). Por consiguiente, resulta esencial que los profesionales sanitarios
reconozcan esta necesidad y permitan su contribucion en este tipo de decisiones
ya que puede implicar un efecto positivo en la satisfaccion del paciente con la

atencion que se brinda y promover una relacion terapéutica solida.

En cuanto al efecto que pueden tener las caracteristicas sociodemograficas o

clinicas en la alianza terapéutica, en nuestro estudio no se encontraron
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diferencias importantes en los resultados en funcion de dichas variables. Datos
que coinciden con los de otras publicaciones que no detectaron una relacion entre
la alianza terapéutica y estas variables (115). No obstante, algunos estudios han
sugerido que la alianza terapéutica puede mejorar con la edad (116), en personas
casadas (117) y que los hombres pueden desarrollar también una mejor alianza
terapéutica que las mujeres (116). Estos hallazgos abren un nuevo marco de
investigacion = para averiguar si verdaderamente existen factores
sociodemograficos predictivos de una mejor alianza terapéutica y satisfaccion del

paciente con la atencion médica.

8. 4. Limitaciones del estudio

Los estudios realizados dentro de esta tesis doctoral encuentran varias
limitaciones. En el primer articulo que se realiz6 durante la pandemia Covid-19,
hay que tener en cuenta que el protocolo del estudio se disefi6 antes del inicio de
ella. Por lo tanto, no se incluyeron variables especificas de la Covid-19, ademas
el cardcter transversal de nuestro estudio no nos permite determinar la
direccionalidad de las relaciones observadas o el tiempo que la pandemia de

Covid-19 puede haber afectado a nuestros resultados.

En lo que se refiere a nuestro segundo articulo hay que senalar que, aunque el
efecto de las diferentes estrategias de afrontamiento fue estadisticamente
significativo, fue minimo en una muestra de gran tamafo con suficiente potencia
por lo que pudo no haber tenido la relevancia clinica que se esperaba. Por otro
lado, la definicién del malestar psicologico, ansiedad, depresion y somatizacion
se basd en la escala BSI-18 y no en un diagndstico clinico. Adicionalmente, los
andlisis realizados del sufrimiento psicologico posteriores al tratamiento
antineoplasico se llevaron a cabo en momentos diferentes para los pacientes con
cancer localizado o avanzado, a los 6 meses y a los 2-3 meses, respectivamente.
Esto se debid al riesgo que habia de que aumentaran las pérdidas si se retrasaba
la evaluacidn en los sujetos con cancer avanzado dado el peor prondstico de su

enfermedad, el riesgo de deceso y el hecho de que, en ellos, el tratamiento se suele
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mantener de forma indefinida hasta la progresiéon tumoral o toxicidad

inaceptable.

Acerca de las limitaciones del tercer articulo, destacamos que es posible que los
oncologos participantes estuvieran sesgados como consecuencia de su interés por
las cuestiones que surgen en torno a la comunicacion médico-paciente. Este
interés puede influir en su interaccidén con los participantes, lo que podria dar
lugar a un sesgo en la respuesta de los pacientes. Tampoco se han considerado
algunos factores desde la perspectiva del oncdlogo que pueden favorecer el
desarrollo de la relacion terapéutica, como el ser curioso, optimista, paciente,

tener sentido del humor, y otros rasgos de la personalidad.

En el conjunto de nuestro trabajo, aunque todos los estudios se controlaron por
variables clinicas, sociodemograficas y psicoldgicas, los pacientes analizados
presentaban diferentes caracteristicas por lo que es posible que hubiera otros
factores que pudieran haber influido en los resultados obtenidos y que no se
tuvieran en cuenta. A parte, los cuestionarios utilizados fueron
autocumplimentados por los pacientes en su domicilio sin supervision del
investigador, esto pudo dar lugar a un sesgo de respuesta debido a errores de
interpretacion, recuerdo inexacto o dificultad para comprenderlos. Pese a que se
intentdé en todos los estudios mantener un seguimiento estricto, algunos
pacientes se perdieron fundamentalmente por deceso y empeoramiento clinico,
lo cual conllevé a una pérdida de informacion sobre todo en el grupo de pacientes

con mayor deterioro.

Por ultimo, hay que recordar que el estudio se realizé en poblacion oncologica
espafiola y se requiere tener precaucion a la hora de trasladar nuestros resultados
a otros paises, especialmente no occidentales, ya que la atencion al cancer
depende de la organizacion del sistema sanitario y de la economia del pais,

existiendo en Espafia una sanidad publica de acceso universal.

8. 5. Perspectivas futuras

Los resultados extraidos de esta tesis ponen de manifiesto la necesidad de que

las investigaciones futuras en cdncer tengan un enfoque multidimensional y
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holistico del paciente oncoldgico, focalizado no solo en los factores clinicos y
fisicos derivados de la enfermedad y los tratamientos, sino también teniendo en
cuenta diversos aspectos psicoldgicos y emocionales que afectan a la calidad de
vida del paciente. Ademas, se debe intentar promover un mejor manejo de la
comunicacion y relacion médico-paciente para lograr una buena calidad
asistencial. Para ello, es menester incentivar la creacion de nuevas estrategias de
atencion psicosociales y herramientas de evaluacion del sufrimiento psicoldgico
de los pacientes con cancer que nos ayuden a optimizar su calidad de vida a lo

largo de todas las etapas de la enfermedad.

Seria necesario realizar estudios prospectivos que evaltien el impacto de
multiples variables sociodemograficas y clinicas en el malestar psicoldgico y la
alianza terapéutica en pacientes con cadncer de manera que se puedan extrapolar
los resultados a toda la poblacion oncoldgica. Siguiendo esta linea, interesaria
realizar mds investigaciones en otros contextos considerando la diversidad
cultural y geografica, asi como los distintos sistemas de atencion sanitaria para

poder garantizar la generalizacion de los resultados obtenidos.



82



Universidad deValladolid

9. CONCLUSIONES




84



~—~<2SDUVa

Escuela de Doctorado Universidad de Valladolid

Universidad deValladolid

85

Las conclusiones de esta tesis que dan respuesta a los objetivos planteados

inicialmente, se dividen de acuerdo a los 3 articulos que la conforman.

1-

Nuestra investigacion demostr6 que el apoyo social es capaz de aminorar
la preocupacion ansiosa en pacientes con un cancer avanzado irresecable
promoviendo asi una mayor resiliencia que les permita hacer frente a la
adversidad derivada tanto de la enfermedad oncoldgica como de la
pandemia Covid-19. Adicionalmente, se identificd el sexo femenino como
una variable sociodemografica asociada al desarrollo de una mayor
ansiedad.

Los resultados de nuestro estudio ponen de manifiesto como variables
sociodemograficas, clinicas y psicologicas pueden actuar como
predictores del malestar psicoldgico en pacientes con cancer, asimismo, se
constatod que la edad joven, el sexo femenino, la presencia de un cancer
avanzado irresecable y la localizacion tumoral fuera del colon junto con
una preocupacion ansiosa y falta de espiritualidad desencadenan una

mayor ansiedad, depresion y somatizacion en los pacientes oncologicos.

La calidad asistencial va a depender de la alianza terapéutica que se
establezca entre el oncdélogo y los pacientes con cancer avanzado, la cual
se va a modular por factores como la satisfaccion con la informacion
proporcionado y con la toma de decisiones, que junto con el nivel de
confianza alcanzado con el médico van a repercutir en la preferencia del

paciente por conocer su prondstico.
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DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CLINICA CON
MEDICAMENTOS DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS
D. ~ -~ Presidente del CEIm DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS
CERTIFICA

Que este Comité ha evaluado la propuesta del promotor, para que se realice el Estudio
Observacional:

CODIGO: NEOetic

TITULO: “EVALUACION DE LA TOMA DE DECISIONES, EXPECTATIVAS Y
AFRONTAMIENTO EN PACIENTES CON UN CANCER AVANZADO’ Estudio
NEOQetic

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Dra. - §° Oncologia Médica del
HUCA.

PROMOTOR: Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM), Grupo de Bioética.

Este CEIm, emite DICTAMEN FAVORABLE
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ANEXO 1

Comité de Etica de la Investigaciéon con medicamentos
GOBIERNO DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS

del Principado de Asturias
Hospital Universitario Central de Asturias

CONSEJERIA DE SANIDAD N-1.53.19
= Avda. de Roma, s/n
Direccién General de 33011 Oviedo
Planificacién Sanitaria Tfno: 9851079 27 (ext. 37927/38028),

ceim.asturias@asturias.org

D. ... , PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS,

En dichas reuniones se cumplieron los requisitos establecidos en la legislacién vigente — Real Decreto1090/2015 —~
para que la decision del citado CEIm sea valida.

- E1 CEIm DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS tanto en su
composicién como en sus PNTs, cumple con las normas de BPC (CPMP/ICH/135/95),

- La composicién actual del CEICm DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION DEL PRINCIPADO DE
ASTURIAS es la siguiente:

Presidente:

Dr. Gonzalo Solis Sanchez Adjunto Servicio de Pediatria del HUCA)

Secretario:

Dr. MauricioTelentil Asensio (Adjunto Servicio de Bacteriologia del HUCA)

Vicepresidente:

Dr. Luis Sanchez Alvarez (Adjunto Servicio de Farmacia H. San Agustin)

Vocales:

Dr. Salvador Tranche Iparraguirre (Especialista en Medicina Familiar y Comunitaria, C. Salud el Cristo)
Dr. Gloria Manso Rodriguez (Farmacologia Clinica Departamento de Medicina. Area de Farmacologia)
Diia. Emilia Romero de San Pio (D.U.E. del Servicio de UCI-1del HUCA)

Diia. Beatriz Brafia Marcos (D.U.E. del Servicio de Cuidados Intermedios Fundacion Hospital de Jove)
Dia. Elena Diaz Garcia (Licenciada en Derecho)

D. Constantino Gonzélez Quintana (Licenciado en Filosofia)

Dr. Pablo Herrero Puente (Adjunto Servicio de Urgencias- HUCA)

Dr. Manuel Javier Valiina Victorero (Médico, en representacion de Comision de Investigacion)

Diia. Adonia Tardon Garcia (En representacion de la Universidad de Oviedo)

Dr. Manue! Angel Martinez Mifiiz (Adjunto al Servicio de Neumologia- Hospital S. Agustin)

Que en caso de que se evalue algiin proyecto del que un miembro sea investigador/colaborador, éste se ausentard
de la reunion durante la discusién del proyecto.

Para que conste donde proceda, y a peticién del promotor,
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{:} productos sanitarios

DEPARTAMENTO
DE MEDICAMENTOS
DE USO HUMANO

DESTINATARIO:

pa.

S° ONCOLOGIA MEDICA
PLANTA-1. BLOQUE D. CONSULTA 8

HOSPITAL UNIV. CENTRAL DE ASTURIAS
AVENIDA DE ROMA, S/N
33011 — OVIEDO. ASTURIAS

Fecha: 08/05/2019

REFERENCIA: ESTUDIO NEOETIC

ASUNTO: NOTIFICACION DE RESOLUCION DE CLASIFICACION DE

ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

Adjunto se remite resolucién de clasificacion sobre el estudio titulado “Evaluacion de
la toma de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento en pacientes con

un cancer avanzado.”
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DEPARTAMENTO

DE MEDICAMENTOS
agencia espafiola de DE USO HUMANO
2 medicamentos y
’}l I i productas sanitarios
ASUNTO: RESOLUCION DEL PROCEDIMIENTO DE CLASIFICACION DE
ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO
Da

DESTINATARIO:

Vista la solicitud-propuesta formulada con fecha 4 de mayo de 2019, por D2

_ , , para la clasificacion del estudio titulado “Evaluacion de

la toma de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento en pacientes con

un cancer avanzado.", y cuyo promotor es "Grupo de Bioética de la Sociedad
Espafiola de Oncologia Médica (SEOM)", se emite resolucion.

Se han tenido en cuenta en la presente resolucion las respuestas remitidas por
el solicitante con fecha 7 de mayo de 2019, en contestacion a las aclaraciones
solicitadas el 7 de mayo de 2019.

El Departamento de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia Espafola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), de conformidad con los preceptos
aplicables, (" RESUELVE clasificar el estudio citado anteriormente como “Estudio
Observacional No Posautorizacion” (abreviado como No-EPA).

Para el inicio del estudio no se requiere la autorizacién previa de ninguna
autoridad competente (AEMPS o CCAA) @), pero si es necesario presentarlo a un CEIC
acreditado en nuestro pais y obtener su dictamen favorable.

El promotor tendrda que informar a los responsables de las entidades
proveedoras de servicios sanitarios donde se lleve a cabo el estudio y les entregara
copia del protocolo y de los documentos que acrediten la aprobacién por parte del
CEIC vy, en su caso, la clasificacion de la AEMPS. Asimismo estos documentos se
entregaran a los 6rganos competentes de las CC.AA., cuando sea requerido. La
gestion y formalizacion del contrato estara sujeta a los requisitos especificos de cada
Comunidad Auténoma.

Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios Localizador: DE7DG38BFB

Puede comprobar la autenticidad del documento en la sede de fa AEMPS: https://sede.asmps.gob.es
C/ CAMPEZO, 1 - EDIFICIO 8

28022 MADRID
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DEPARTAMENTO
DE MEDICAMENTOS
agencia espaficla de DE USO HUMANO

medicamentos y
productos sanitarios

Contra la presente resolucion que pone fin a la via administrativa podra
interponerse Recurso Potestativo de Reposicion, ante la Directora de la Agencia, en el
plazo de un mes a contar desde el dia siguiente a aquel en que tenga lugar la
notificacion de la presente resolucién. @

Madrid, a 08 de mayo de 2019
JEFE DE DEPARTAMENTO DE MEDICAMENTOS DE USO HUMANO

9encia o
¢ Sparig
. Mmedije enm'sa o
r
Productog Sanitarjpg

Fdo. C

' Son de aplicacion al presente procedimiento la Ley 39/2015, de 1 de octubre, del Procedimiento Administrativo
Comun de las Administraciones Publicas; la Ley 14/2000, de 29 de diciembre, de medidas fiscales, administrativas y
de orden social; Real Decreto Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de Ia Ley
de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios; Real Decreto 1090/2015, de 4 de diciembre,
por el que se regulan los ensayos clinicos con medicamentos, los Comités de Etica de la Investigacion con
medicamentos y el Registro Espafiol de Estudios Clinicos; el Real Decreto 1275/2011, de 16 de septiembre, por el
que se crea la Agencia estatal "Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios” y se aprueba su
estatuto; el Real Decreto 577/2013, de 26 de julio, por el que se regula la farmacovigilancia de medicamentos de uso
humano y la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las directrices sobre estudios
posautorizacion de tipo observacional para medicamentos de uso humano,

2 De acuerdo con la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre

% De conformidad con lo dispuesto en la Ley 39/2015, de 1 de octubre, o Recurso Contencioso-Administrativo ante el
Juzgado Central de lo Contencioso-Administrativo de Madrid, en el plazo de dos meses contados desde el dia
siguiente al de la notificacion de la presente resolucién, de conformidad con la Ley 29/1998, de 13 de Julio,
reguladora de la Jurisdiccidn Contencioso-Administrativa, sin perjuicio de poder ejercitar cualquier otro recurso que
se estime oportuno. En caso de interponerse recurso de reposicion no podré interponerse recurso contencioso-
administrativo hasta la resolucién expresa o presunta del primero.

Localizador: D57DG38BFB

Puede comprobar la autenticidad del documento en la sede de fa AEMPS: https://sede.aemps.gob.es |
C/ CAMPEZO, 1 - EDIFICIO 8

28022 MADRID
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ANEXO 3

ESTUDIO NEOETIC: ‘Evaluacion de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento en pacientes con cancer avanzado’

HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

Titulo: ESTUDIO NEOETIC: ‘Evaluacion de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento en
pacientes con cancer avanzado’. Codigo: No-EPA-NEOetic-v1

Promotor: Grupo de Bioética de la Sociedad Espanola de Oncologia Médica (SEOM)

Equipo coordinador: 1) Dra. Paula Jiménez Fonseca. Onco6loga médica. Hospital Universitario Central de Asturias,
Oviedo. 2) Dra. Caterina Calderdn. Psicéloga Clinica. Psicologia Clinica y Psicobiologia. Facultad de Psicologia.
Universidad de Barcelona, Barcelona. 3) Dr Alberto Carmona-Bayonas. Oncélogo médico. Hospital Universitario
Morales Meseguer, Universidad de Murcia, Murcia. 4) Dra Teresa Garcia Garcia. Oncologa médica. Hospital
General Universitario Santa Lucia, Cartagena, Murcia.

En el Servicio de Oncologia Médica del hospital...........cccoiiiiiiiii e se esta realizando un
estudio en el que se le invita a participar después de que haya leido la informacion que se le facilita en estas
paginas, y haya consultado y aclarado todas las dudas. Pregunte a su médico cualquier cuestion, y solicitele
cualquier aclaracién que considere necesaria, para que pueda decidir de forma libre y con la informacién necesaria,
si quiere o0 no participar en este estudio.

Pacientes participantes en el estudio. Se prevé una participacion de entre 416 y 1248 pacientes.
Procedimientos. Recogida de datos de pacientes con un cancer avanzado.

Finalidad del estudio. Se evaluaran las estrategias de afrontamiento de la enfermedad, la toma de decision
compartida entre paciente y médico, los sintomas psicol6gicos, la calidad de vida y las expectativas de los
pacientes. Ademas, se correlacionaran con datos psicosociales y clinicos.

Beneficios y riesgos de la participacion en el estudio. Usted serd tratado segun la practica clinica habitual de
su médico. No existen beneficios especificos relacionados con su participacion, ni tampoco tendra un riesgo
adicional diferente al que de por si tiene su enfermedad. El beneficio del estudio proviene de la obtencién de datos
que completaran el conocimiento de su enfermedad. Este hecho podra ser usado por la comunidad cientifica y
médica, para establecer nuevas investigaciones, nuevas formas de abordaje psicosocial y de comunicacion, que
redundara, finalmente, en una mejora asistencial de los pacientes y en la ayuda para afrontar la enfermedad.

Caracter voluntario de la participacion. Si decide participar en este estudio se le pedira que firme un formulario
de consentimiento escrito. Si después de pensarlo, decide no participar en el estudio, o una vez que esta
participando posteriormente cambia de idea, por favor, informe a su médico. Es usted quien tiene que decidir
libremente si participar o no, y su médico no tomara partido respecto a su decision, ni la juzgara. Su participacion,
por tanto, es de caracter voluntario y si decide retirarse del estudio no se alterara su relacion con los médicos, ni se
producira ningun perjuicio en su seguimiento clinico ni en su tratamiento. También el promotor podra terminar el
estudio, durante el desarrollo del mismo.

Confidencialidad de los datos personales. Toda la informacion relativa al paciente sera tratada de forma
estrictamente confidencial. El paciente sélo sera identificado por un nimero. El tratamiento de los datos de caracter
personal requeridos en este ensayo se rige por la Ley Organica 3/2018, de Proteccién de Datos de caracter
personal, y por el Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 (RGPD).
Usted puede ejercer el derecho de acceso, modificacion, oposicién y cancelacion de datos, para lo cual debera
dirigirse a su médico del estudio. La informacién obtenida de este estudio no podra ser revelada a ninguna persona
sin su consentimiento por escrito, excepto a su médico o sus colaboradores, al promotor del estudio o sus
representantes, a los coordinadores, a los Comités Eticos de Investigacion Clinica de los hospitales donde se esté
realizando el estudio y, en el caso de que se requiera, a las autoridades competentes.

En la practica, la transmision de la informacion se hara de forma que no permita identificar al paciente. El médico y
sus colaboradores en el estudio transmitiran la informacién a través de un cuaderno de recogida de datos
electrénico al servidor dispuesto para tal fin. Los datos finalmente registrados en la base de datos central seran
analizados por el equipo coordinador del estudio. Los resultados obtenidos en este estudio se usaran para
presentaciones o publicaciones cientificas. En el caso de que los resultados de este estudio se publicasen, el
nombre del paciente no ser4 nunca mencionado. En dichas publicaciones o presentaciones se mantendra la
confidencialidad de los datos, de acuerdo con el Reglamento General de Proteccién de Datos (RGPD).

Debe saber que este estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion con Medicamentos
del Principado de Asturias, comité de referencia y que se realizara cumpliendo la legislacion europea y
espafola vigente para este tipo de estudios.

Persona de contacto. Durante todo el estudio podra formular cualquier pregunta que tenga a su médico. Si
surge algun problema o mas preguntas sobre el estudio, péngase en contacto con la persona indicada a
continuacion:

Nombre: ...

DIrECCION: . Teléfono: ..o



ANEXO 3

ESTUDIO NEOETIC: ‘Evaluacion de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento en pacientes con cancer avanzado’

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo: ESTUDIO NEOETIC: ‘Evaluacion de la toma de decisiones, expectativas y afrontamiento
en pacientes con cancer avanzado’.

(o
(nombre y apellidos del paciente)
He recibido la informacién contenida en la hoja de informacion al paciente sobre el estudio.
He podido hacer las preguntas necesarias y he recibido suficiente informacion sobre el estudio.
— He hablado CoN €l dOCION ... ... e

Comprendo que mi decision sobre la participacion en el estudio es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

— Cuando quiera.

— Sin tener que dar explicaciones.

— Sin que esto repercuta en sus cuidados médicos.
Entiendo que, al acceder a participar en este estudio, consiento en la recogida, tratamiento, cesion
y transferencia (si procede) de mis datos personales, clinicos y la informacion recogida en los
cuestionarios que he cumplimentado, con respeto del anonimato para fines de atencién sanitaria
y/0 investigacidon médica.
Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y que mis datos puedan ser utilizados
con fines de investigacion.
Recibiré una copia firmada de la hoja de informacién y del consentimiento informado.
Firma del paciente:

Fecha / /
Nombre y apellidos del investigador (en mayusculas)
F|rma del mvest |gador .............................................................................................
Fecha / /
REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
Firma del paciente:
Fecha / /




