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Introduccion

1. INTRODUCCION

1.1. EL ESTRES

1.1.1. INTRODUCCION HISTORICA

El estrés, como tema de investigacion, ha ido creciendo de forma notable en los
altimos afios. Ello no nos puede extrafiar considerando las numerosas hip6tesis que tratan
de relacionar su presencia con la aparicion de una amplia variedad de enfermedades,
fundamentalmente como desencadenante o favorecedora de las mismas. Ello ha llevado a
Gonzalez de Rivera (1993) a formular lo que denomina "ley general del estrés™" y que dice
que cuando el grado de estimulacion ambiental supera los niveles en los que el organismo
responde con eficacia, el individuo percibe la situacibn como nociva, peligrosa o
desagradable, desencadenando una reaccion de lucha-huida y/o una reaccion de estrés, con

hipersecrecién de catecolaminas y cortisol.

El tema del estrés es complejo y problematico, tanto en su delimitacion conceptual
como en la metodologia de su estudio. A nivel conceptual, aunque el término ya empezé a
utilizarse en el siglo XV con el significado de presién o tension fisica, no fue hasta

comienzos del siglo XX cuando se introdujo en Medicina.

Las primeras teorias sobre el estrés se basaron en la respuesta a estimulos, siendo
Cannon (1932) uno de los primeros en utilizar las versiones médicas del estrés y de usar
este término en un contexto cientifico. Seria la ruptura de la homeostasis que el organismo
debia de restablecer para que no desembocara en enfermedad alguna, y utilizando el
término estrés "para designar las influencias del medio que exigen un esfuerzo inhabitual
de los mecanismos homeostaticos encargados de mantener la constancia del medio
interno”. Algunos afios mas tarde, y desde una perspectiva distinta, Selye (1936) diferencid
la causa que producia este desequilibrio del medio interno (estresor), de las consecuencias
del mismo en el organismo, introduciendo el concepto de “sindrome general de

adaptacion” con sus conocidas fases: de alarma, de resistencia y de claudicacion (o
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Introduccion

cansancio) y definiendo al estrés como "la respuesta inespecifica del organismo ante toda

demanda hecha sobre él".

Selye afirmo también que los sucesos psicologicos pueden producir las mismas
respuestas que los sucesos fisicos, pero Mason (1968) fue el primero que sefial6 a la
actividad emocional como primer mediador y agente sobre el hipotalamo, responsable a su
vez de la actividad endocrina propia de la reaccidn bioldgica de estrés. Por tanto, segin
Mason, las situaciones nocivas o desagradables provocan una reaccién bioldgica, al igual
que la reaccion de lucha o huida de Cannon. Mason estableci6 asi su teoria neuroendocrina
sobre el estrés, rebatiendo la supuesta inespecificidad de respuesta al estrés postulada por

Selye.

Poco después surgieron las teorias de estrés basadas principalmente en el estimulo. Las
investigaciones de los acontecimientos vitales fueron el soporte de las mismas. Los
trabajos trataron de calcular los factores de riesgo y establecer correlaciones entre dichos
acontecimientos vitales y ciertas enfermedades. Para ello, Rahe y Holmes (1967)
decidieron definir el estrés como un suceso que supone un cambio mayor en la pauta de
vida habitual, abarcando muchas circunstancias vitales (bodas, nacimientos, etc.) que
consideraron como favorecedoras de muchas enfermedades. Esta vision del estrés como
"ajuste social", definiendo a este como la intensidad y tiempo necesario para adaptarse y
adecuar la conducta a los eventos de la vida que en un momento determinado aparecen en

la existencia, hizo posible la creacion del concepto de estresor.

Rahe y Holmes iniciaron sus trabajos seleccionando de entre mas de cinco mil
historias clinicas aquellos sucesos que aparecian con mas frecuencia en los periodos
inmediatos al comienzo de la enfermedad. Asi fue como nacio la primera escala de ajuste
social ("Social Readjustment Rating Scale"-SRRS-) a partir de la cual se confeccioné la
escala de acontecimientos vitales ("Schedule of Recient Experiences-SRE-). De esta
manera, introducen la equiparacion de estrés a cambio, presumiblemente como elemento
en contra de equilibrio o ausencia de cambio. Se le formularon muchas objeciones como

ignorar informacién contextual, olvidos por el tiempo transcurrido, la poca validez
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Introduccion

transcultural, el no valorar positivamente o negativamente el suceso, la débil metodologia,
la poca fiabilidad, etc. Todo lo cual dio lugar a otras muchas escalas que trataron de paliar
estas objeciones, como las escalas de Paykel (1971), de Sarason (1978), de Hurst(1978),
etc. La proliferacion y fama de estos instrumentos sugiere que pueden construirse escalas

de sucesos vitales para fines concretos, con propiedades psicométricas comparables.

No obstante, a medida que pasaba el tiempo las teorias sobre el estrés se fueron
complicando cada vez mas. En las teorias actuales hay gran numero de variables,
incluyendo estimulos, respuestas y procesos de evaluacion, surgiendo de esta forma las
teorias basadas en la interaccion. Asi, en la década de los sesenta, los experimentos de
Schachter y Singer (1962), consistentes en crear distintas respuestas emocionales tras
inyectar adrenalina a sujetos dependiendo de las expectativas creadas previamente,

abrieron paso a las teorias cognitivas del estrés.

Seligman (1975) fue con su teoria de la indefension aprendida (“learned
helplessness™), el que inicio el desarrollo de los modelos cognitivos de estrés. Este autor,
realizd una serie de trabajos experimentales controlados y encaminados a estudiar la
posible relacion existente entre aprendizaje instrumental y el temor condicionado, de cuyos
resultados derivd su modelo. Segun este modelo, el individuo sometido a experiencias
traumaticas incontrolables en sus primeros aprendizajes, Ilega a percibir a nivel cognitivo
la ineficacia de sus respuestas frente a los acontecimientos que posteriormente se le
presenten y le recuerden anteriores experiencias. Al incorporarse en 1978 la teoria de la
"atribucion™ de Abramson, se completd el modelo. Esta teoria defiende que al desarrollo
de este patron de indefension contribuye el hecho de que el sujeto atribuye el poco control
de las consecuencias a déficits personales, internos, globales y estables, lo que

desencadena una reaccion emocional.

La teoria de la indefension aprendida dio posteriormente origen a otro modelo
cognitivo de estrés, propuesto por Lazarus y Folkman (1966). Estos autores definieron el
estrés "como una particular relacion entre la persona y el entorno que es evaluado por

ésta como gravoso 0 que excede sus recursos, y que arriesga su bienestar o salud”. Como
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vemos, destacan dos aspectos basicos: lo  transacional y la evaluacion de los
acontecimientos. En este modelo el conocimiento simple de un acontecimiento, sin saber
como éste se ha producido y evaluado, es insuficiente para determinar si es estresante 0 no.
Bajo este punto de vista es importante el condicionamiento cultural -el significado de los
hechos varian de una cultura a otra-, y la psicopatologia, al dar valor a unos hechos que no
se consideran en personas sanas. Lazarus incluyd, pues, el estudio de significados y habla
de "evaluacién primaria" como evaluacion de los acontecimientos en términos de agresion
al bienestar personal, y de "evaluacion secundaria™ como evaluacion de los recursos y
opciones que hace el propio sujeto para responder a la amenaza que percibe, también de

forma personalizada.

Basandose en estos conceptos, Levi (1971) definid al estrés como una estimulacion
producida por cognicion amenazadora, que incrementa la activacion de un organismo mas

rapidamente que su capacidad de adaptacion para atenuarla.

Por ultimo, una visidbn més reciente fue la desarrollada por Brown (1981), que ha
propuesto lo que denomina “investigator based approach”, en donde el estrés importante
es cuantificado en el contexto de amenaza con unos criterios preestablecidos "a priori"

por los investigadores.

Las pruebas empiricas no han demostrado la superioridad de un modelo sobre otro, por
lo que la eleccion de uno de ellos, segun diversos autores, deberia tener en cuenta a los

sujetos y objetivos de la investigacion que se esté llevando a cabo.

Por otra parte, y desde un punto de vista axioldgico, se encuentra la duda de si el estrés
es algo bueno o no. Para unos es sindbnimo de sobresalto, para otros de malestar, y para
muchos como exponente de tension, conceptuandose como algo malo que antecede a
muchas enfermedades. Pero para otras personas, como los extravertidos de Eysenck
(1970), los buscadores de estimulos de Zuckerman (1984), los sujetos con patrén A de
conducta, etc. no es aplicable el valor negativo del estrés. El mismo Lader (1971), afirmo

que el concepto de estrés es mas filosofico que cientifico al implicar valores y modelos de
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vida en relacion con la cultura. Si consideramos que el estrés es una reaccion a una serie de
eventos que se consideran peligrosos, las repercusiones que tiene éste sobre el organismo
son necesarias para lograr un nuevo estado de adaptacion, y por tanto buenas, siempre que
no se prolongue durante mucho tiempo o sea tan intensa que desborde la capacidad del

organismo de responder a los factores que lo causaron.

Como el estrés es una vivencia comun, incluso el uso del término se ha extendido
socialmente, debemos valorar el alcance individual del mismo y su duracion e intensidad,
con objeto de que no constituya un factor favorecedor de enfermedad o deteriore los
rendimientos y capacidades de las personas sometidas a €l. Este aspecto es uno de los

prioritarios a nivel laboral.

Las situaciones estresantes son intrinsecas a muchos trabajos, y la Aviacion es uno de
ellos. EI hombre dedicado a una actividad aérea esta inmerso en un medio ambiente que le
es hostil y antinatural, ante el cual no ha desarrollado los mecanismos adaptativos
necesarios para su supervivencia. La ingenieria aerondutica ha tratado de vencer todas
estas dificultades, logrando espectaculares avances y logros en conseguir un medio fisico
lo mas semejante a las condiciones naturales, pero no ha erradicado totalmente otros
factores de interés en este campo. Por ello, el piloto de avion ha de enfrentarse con estos
factores junto a otros derivados muy directamente de ellos y que van a constituir,
precisamente, los estresores mas intensos y preocupantes, a los que hay que combatir para
no mermar la Seguridad de Vuelo, dada la gran trascendencia y repercusion a nivel
humano y material que ello supone, por el gran nimero de victimas y costes economicos
que un accidente aéreo conlleva. Considerar que la mayor parte de las estadisticas
referentes a este tema sefialan que mas del 80 por ciento de los incidentes y accidentes

aéreos son debidos al llamado “Factor Humano”.

1.1.2. ACONTECIMIENTOS VITALES ESTRESANTES

El estudio empirico de los acontecimientos vitales se ha desarrollado a partir de
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trabajos que persiguen calcular los factores de riesgo, y establecer correlaciones entre
aquellos y las enfermedades, segin Rahe y Holmes (1968) y Dohrenwend et al. (1979).
Estos dieron lugar a la primera escala de ajuste social, a partir de la cual se confecciond la
escala de acontecimientos vitales ("Schedule of Recient Experiences”,-SRE-) de Rahe y
Holmes. Hay dos versiones espafiolas: la de Gonzélez de Rivera (1983), aunque esta
realizada en una poblacion canaria, y la de Castillon et al. (1984), validada en la poblacion
peninsular y utilizada en este trabajo. Si bien los acontecimientos son ponderados en su
posible impacto sobre la persona, todos se consideran que ejercen de alguna manera una

accion negativa.

También existen escalas de acontecimientos vitales que tienen en cuenta el signo
positivo 0 negativo de los mismos, y otras que valoran el tiempo transcurrido desde su
aparicion, como el cuestionario PUP de Paykel (1971), el cuestionario "Life Experiences
Survey" (LES) de Sarason (1978), o el cuestionario ROLE (“Review of Life Events”) de

Hurt, Jenkins y Rose (1978), por citar algunas de las mas importantes.

A todas ellas se le han hecho muchas criticas como débil metodologia, escasa
fiabilidad entre los cuestionarios, poco poder predictivo, poca validez transcultural, y otros
inconvenientes, como podemos encontrar en la revision de estas escalas llevada a cabo por
Fernandez et al. (1996).

1.1.3. VULNERABILIDAD

Actualmente se va haciendo cada vez mas popular este término. Se usa en referencia a
la existencia de, al menos, un factor de riesgo (biologico o psicosocial), que coincidiria en
la enfermedad, como via comun final. El sujeto seria vulnerable a la depresion si posee un
factor que le haga mas predispuesto a que la enfermedad aparezca. Se ha comprobado que
los factores genéticos son determinantes en la vulnerabilidad del sistema nervioso central a
las influencias exdgenas, aunque el propio ambiente también puede alterar la expresion del

genoma.
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Las teorias de Brown y Harris (1970), identifican experiencias estresantes comunes en
sujetos depresivos, con un papel favorecedor. Estos autores propusieron ciertas
caracteristicas o factores de wvulnerabilidad que parecian potenciar los factores
precipitantes, pero no contribuian sustancialmente a la aparicion de depresion en ausencia
de tales estresores. La presencia, pues, de algunos de estos factores, incrementaria la
vulnerabilidad a ciertos tipos de estresores, pero no a todos. Los factores de vulnerabilidad
mas estudiados son: factores genéticos, factores evolutivos, factores cognitivos y soporte

social, siendo éste Gltimo uno de los utilizados en este estudio.

1.1.4. ESTRES Y ACTIVACION DEL ORGANISMO

1.1.4.1.Estrés y activacion biolégica

El estrés implica una activacion bioldgica a través del sistema reticular (Ursin,1978).
El sistema reticular se relaciona, entre otras estructuras, con el I6bulo frontal, el cual
evalla y planifica las estrategias conductuales. Por ello, las estrategias cognitivas y planes
de accion constituyen informaciones reguladoras de la actividad del sistema reticular, que

a su vez controla gran nimero de variables biologicas.

Cuando medimos una de estas variables bioldgicas, se nos plantea la duda de si es
propia del estado de adaptacion del organismo, o bien es signo del fracaso adaptativo.
También, sucede que es dificil diferenciar una actividad tonica (mantenimiento del estado
de alerta o de afrontamiento) de una fasica (cuando el estado de alerta o de afrontamiento
es episddico, remitiendo a nivel basal tras la ausencia de factor precipitante), surgiendo
confusion en la interpretacion adecuada de los datos y afiade mas dificultad a la valoracion

del estrés.

1.1.4.2.Activacion, personalidad y rendimientos
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a) Activacion y personalidad: la activacion bioldgica (“arousal”) prepara al organismo
para la accion, aunque aquella no siempre es observable. Va a reorganizar al organismo
con respecto al ambiente para responder de forma adaptativa, salvo que la misma sea
excesiva, continua o desorganizada.

Hay que tener en cuenta que en cada tarea hay un nivel 6ptimo de activacion biologica,
influyendo la activacion excesiva en el mantenimiento de la atencion selectiva, y que esta
en relacion al grado de dificultad de la tarea (Easterbrook,1959). Segun esto, hay
diferencias individuales en la activacion segun la tipologia de personalidad que se utilice.
Asi, para Eysenck (1982) los introvertidos tienen mayor nivel de activacion que los
extravertidos por lo que se potencia el riesgo de enfermedad psicosomatica. Las
puntuaciones altas en el factor “neuroticismo” pueden ser indicadores de vulnerabilidad al

estrés, factor que hemos considerado en este estudio.

Lo mismo parece ocurrir si nos referimos al constructo “exuberancia” de Furham
(1984). El sujeto que lo posee tendria una activacion motivada por cuestiones de

afirmacion y dominancia.

Otro constructo y factor de personalidad es el propuesto por Zuckerman (1984), que
defiende el concepto de ““buscadores de estimulos™, basandose en la teoria de Eysenck.
Son sujetos que buscarian emocion intensa y continua de aventura, presentando
desinhibicion de la conducta, y notable suceptibilidad al aburrimiento. Por ello tendrian
tendencia a experiencias basicamente interpersonales, visuales, y transgresoras de las
normas, en correlacion significativa con tendencias impulsivas, psicopaticas e

hipomaniacas.

Del mismo modo podriamos hablar de los sujetos con patron A de conducta, que tienen
extraordinaria facilidad para la activacion del sistema nervioso vegetativo, y estan
implicados en una gran actividad de conducta -sobre todo laboral- pero que lo viven de
forma poco placentera, a pesar de que la inactividad les aburran, siendo la finalidad el

reconocimiento de su nivel social y econdémico.
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No obstante, ademas de los factores de personalidad también existen otras muchas

circunstancias que modifican el nivel de "arousal™ como son:

-Edad

-Momento del dia: hay mayor nivel de “arousal” al mediodia

-Ausencia de suefio: disminuye la atencion selectiva, aumenta la distraccion y reduce
los procesos mentales.

-Nivel de “percepcién de apoyo social”.

b) Activacion y rendimientos: la eficacia disminuye en las tareas mas simples, con menor
concentracion y aparicién de somnolencia, sobre todo si éstas son monotonas, con el
consiguiente riesgo de accidentes. La ley de Yerkes-Dodson establece la relacion entre
"arousal” y rendimientos, siendo propuesta por dicho autor en 1908. Indica que la
optimizacion de rendimientos es mayor a medida que aumenta la activacion. Si el
“arousal” es excesivo 0 prolongado, sitta al organismo al borde del fracaso adaptativo
("breakdown™). Para llegar a este punto suele transcurrir un periodo de tiempo que es
bastante constante en los sujetos, y que oscila entre un afio y medio y dos afios. Por tanto,

pueden establecerse dos postulados:

-Hay un nivel de "arousal" dptimo para llevar a cabo una tarea de forma eficaz.
Dicho rendimiento va aumentando o declinando segln el nivel de activacion

(relacion de “U” invertida).

-El "arousal” éptimo esta inversamente relacionado con la dificultad de la tarea.

Esta ley ha sido criticada en numerosas ocasiones, sefialando su flexibilidad y
dificultad en predecir una alteracion que afecte a la ejecucion de la tarea, ya que debe
considerarse la dificultad de la tarea, el nivel inicial de "arousal”, y la magnitud del

cambio del mismao.
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En el caso de la Aviacién, hay una serie de factores que han sido asociados con un
bajo "arousal” y que llevan a aburrimiento y posible deterioro de rendimientos como la
automatizacion de las cabinas, personalidad de la tripulacion, y comportamientos
adoptados en estos periodos. Un alto “arousal” suele ser habitual en los pilotos de avién
militar, con aviones de alta maniobrabilidad, como es el caso de los modernos aviones de

caza.

1.1.5. ESTRES Y ENFERMEDAD

Se conoce desde hace mucho tiempo la influencia de los factores psicolégicos sobre la
suceptibilidad y curso de muchas enfermedades (Dubos,1965; Solomon,1969), pero no ha
sido hasta hace poco cuando se ha dirigido el interés hacia la influencia de los factores
psicoldgicos sobre los mecanismos inmunol6gicos del organismo en ciertas enfermedades
como el céncer, enfermedades autoinmunes e infecciosas, como sefiala Coe (1993). Asi
mismo ha sido estudiada la accion del estrés sobre la aparicion de diversas enfermedades
neuroldgicas y psiquidtricas, como los recientes estudios que investigan la accion de las
interleuquinas durante el estrés en la patogenia de los trastornos depresivos (Connor et al.,
1998).

Muchos investigadores opinan que una fluctuacion del sistema inmunologico puede
ser tolerada sin producir un incremento en la suceptibilidad a la enfermedad, como piensa
Cohen et al.(1985), aunque hay otros investigadores que no comparten esta opinién, como
Glaser et al.(1987), el cual describe una incidencia superior de enfermedades registradas
por los propios individuos -como las infecciones respiratorias- y que les limitaban sus

actividades cotidianas durante unos dias.

Se ha llegado a postular que el sistema inmunoldgico puede actuar como si fuera un
organo sensorial para estimulos externos que el sistema nervioso no puede detectar
(Blalock et al.,1984), como bacterias, virus, tumores, etc. Toda esta influencia del sistema

inmunoldgico en la regulacién fisiolégica del organismo, en opinion de Berczi (1998),
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viene a reconocer los descubrimientos que ya realizo Selye sesenta afios antes.

La activacion y adaptacion a los factores estresantes van a estar representados, segun

Valdés (1985), por los siguientes ejes:

-Psicofisiologico: a través del sistema nervioso autbnomo (simpatico y
parasimpatico). Asociado a enfermedades como infartos cardiacos, asma, cefalea
tensional, disfuncion sexual, etc.

-Psiconeuroendocrino: por medio de numerosas hormonas y mediadores quimicos,

como la CRH, la IL-1, la beta-endorfina, los neurotransmisores, los neuropéptidos,
etc. Asociado a enfermedades como la diabetes, alteraciones menstruales,

hipertiroidismo, etc.

-Psicoinmunoldgico: a traves de la inmunidad celular y humoral, objeto de estudio

del trabajo que nos ocupa.

-Conductual: a través de la conducta y sus efectos. Segun los modelos cognitivos, la
conducta esta determinada por cogniciones, hipotesis y creencias del sujeto. Por
tanto, la evaluacion del estrés como proceso dependiente de los significados para el
sujeto, como ya hemos comentado anteriormente, va a determinar la conducta

(Lazarus, 966). Esta, a su vez, va a influir en el sistema inmunologico.

1.1.5.1. Estrés y enfermedad fisica

A pesar de la dificultad en la medicion de los factores que intervienen en el estrés, como
la personalidad o los conflictos, se ha demostrado que los estresores aversivos tienen
efectos a corto y largo plazo. En el animal estresado, por ejemplo, se ha visto mas
suceptibilidad a la infeccién por herpes virus (Bonneau et al., 1991). En el hombre,
igualmente se han visto cambios a nivel endocrino, inmunoldgico y en el sistema nervioso

vegetativo que favorecen la aparicion de una serie de enfermedades, como las
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enfermedades autoinmunes (Decker et al., 1984), alteraciones cardiovasculares (Chrousos
et al.,1992), etc.

1.1.5.2. Estrés y enfermedades psiquiatricas

Ciertas investigaciones han correlacionado la acumulacién de acontecimientos vitales
con ciertas alteraciones psiquiatricas como los trastornos depresivos, los trastornos
ansiosos, esquizofrenias, etc. al favorecer la aparicién de las mismas, sobre todo si se
tienen en cuenta otros aspectos como los apoyos sociales, defensas psicoldgicas, formas de

evaluar las adversidades o aspectos genéticos (Rahe y Holmes,1968).

Al mismo tiempo se ha podido descubrir que el sistema inmunolégico participa en una
amplia gama de funciones fisiologicas reguladas por el sistema nervioso central,
hallandose involucrado en diversos procesos patolégicos, como los trastornos mentales y
neurolégicos (Cacabelos,1991). Entre ellos se encuentran las esquizofrenias, la anorexia
nerviosa, los trastornos depresivos, la enfermedad de Alzheimer, etc. asi como también las

reacciones de duelo o el sindrome de fatiga crénica (Landay et al.,1991).

1.1.6. MODELOS DE ESTRES

Son muchos los modelos propuestos con relacion al estrés. Unos son circulares
(Reznick,1989) y otros son lineales (Rahe,1968). Habitualmente los modelos circulares
enfatizan todas las fases (esquema A), mientras que en los lineales se considera cada paso
como un filtro que modula amplificando o reduciendo las reacciones producidas(esquema
B).

Estresor
-Fisiologico
-Psicoldgico

Estado basal

Psicoldgica Negativa
12
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Fase de Tension y fase
Aacrarna de activacion
A
Positiva
Fisioldgica
Fase de
respuesta Mecanismos
. . . de
Mecanismos de Activo Pasivo defensa
afrontamiento -Extremo -Extremo
-Moderado -Moderado
Esquema A (tomado de Reznick, 1989)
ETAPA 1 ETAPA 2 ETAPA 3 ETAPA 4 ETAPA 5
Respuesta
Situacion Percepcion Defensa psicolégica Manejo de Conducta
vital > > psicosocial > fisioldgica > respuestas | enferma

Esquema B (tomado de Rahe y Arthur, 1978)

La eleccion de un modelo de estrés es, pues, importante. Nosotros vamos a adoptar un

modelo que considere:

-La carga cronica relacionada con el ambiente social y las dificultades crénicas:
apoyo social.

-La carga asociada a caracteristicas y predisposicion personal (personalidad): rasgo
de ansiedad y “Locus de Control”.

-La carga asociada a elementos externos que no se pueden controlar o preveer: los

acontecimientos vitales.

El modelo seguido en nuestro trabajo seria el expuesto a continuacion (esquema C).
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ENTRADA PERSONA SALIDA
ESTIMULOS INTERNOS FISIOLOGICA
Rasgos de personalidad VALORACION PRIMARIA Endocrina

] ] Inmunolégica
ESTIMULOS EXTERNOS d d Vegetativa
Eventos vitales VALORACION
Apoyo social SECUNDARIA PSICOLOGICA
Conducta
Esquema C

1.2.PSICOINMUNOLOGIA

1.2.1.CONCEPTO DE PSICOINMUNOLOGIA

En la literatura publicada son cada vez mas los datos que sugieren que el estrés puede
alterar la funcion inmunolégica. La investigacion se ha centrado en los efectos de los
estresores naturales sobre el funcionamiento inmunoldgico en personas que gozan de
salud, y en el estudio de las relaciones entre factores psicosociales e inmunidad en estas
personas sin la presencia de otra enfermedad, asi como en aquellas otras afectas de ciertas

enfermedades.

El desarrollo histérico de este campo de investigacion parti6 de Solomon, el cual
acufio el término de “Psicoinmunologia” en 1964, con la publicacion del trabajo
"Emociones, inmunidad y enfermedad: una especulacién tedrica integradora”.
Posteriormente, los trabajos que establecieron el marco de referencia de este nuevo
enfoque surgieron de Ader y Cohen (1975), que publicaron una serie de hallazgos
experimentales que indican que el cerebro interactia y modula el sistema inmunoldgico.
Segun estos autores, el sistema nervioso central se comunica con el sistema inmunologico
no solo a través del sistema neuroendocrino, sino también por medio del sistema nervioso
vegetativo. El timo, los nédulos linfaticos y la médula osea estan inervados por fibras

aferentes y eferentes que permiten una comunicacion directa entre el sistema nervioso y el
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sistema inmunoldgico (Felten et al., 1987). Asi se han visto, por ejemplo, receptores alfa y
beta adrenérgicos, y colinergicos en linfocitos (Hellstrand et al.,1985) e inervacion
autonomica en el timo y otros tejidos linfoides. Se ha propuesto que la noradrenalina, en
organos linfoides, cumple los criterios para ser neurotransmisor y que modula la respuesta
inmune a través de varios mecanismos como maduracion, proliferacion, migracion,
expresion de receptores, sintesis y excrecion de linfocinas, etc. y que responde a eventos
psicosociales del entorno (Ottaway et al.,1992). Simultdneamente, el sistema nervioso
central y el sistema inmunoldgico se comunican a través de hormonas, citoquinas y
neuropéptidos sintetizados por células del sistema inmunoldgico, sistema nervioso central
y sistema neuroendocrino, de tal manera que alteraciones en los sistemas de
neurotransmision central, disfunciones neuroendocrinas o reacciones inmunoldgicas
anOémalas repercuten activamente en los tres sistemas. Algunas experiencias sefialan una
cierta independencia de la respuesta inmunoldgica y la endocrina, por ejemplo cuando se
comprobaron modificaciones en el sistema inmunologico sin afectarse los niveles de
cortisol en personas que habian perdido a sus conyuges (Cacabelos, 1991). Pero en otros
muchos trabajos en los que se utilizaron experiencias como la soledad, examenes, etc. no
se observé lo mismo, si no que hay una respuesta sinérgica en los ejes autonémico,

neuroendocrino e inmunolégico (Fox, 1981).

Ademas hay evidencias de que determinados péptidos, dependiendo del lugar de
sintesis, pueden actuar como neurotransmisores, neuromoduladores, factores
neuroendocrinos y como factores paracrinos, como las atriopeptinas o los péptidos
enddgenos Y, sobre todo, las interleuquinas (IL-1, 1I-2, TNF, etc.). Estas son reguladoras de
la funcién del sistema inmunoldgico, demostrando la intima relaccion entre sistema
inmunoldgico, sistema neuroendocrino y sistema nervioso central. Todos estos trabajos
pioneros provocaron una auténtica eclosioén de nuevos conocimientos en los campos de la
inmunologia, neuroendocrinologia y neurobiologia molecular, que han permitido dar
cuerpo de doctrina a la psicoinmunologia (Ader, 1995). Algunas de las revisiones a tener
en cuenta son las publicadas por Darko et al.(1986), Dantzer (1989), Dunn (1989), Baker
(1987), O’leary (1990) y, mas recientemente, Song y Leonard (2000).
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En resumen, algunos de los principales hallazgos en esta area son:

a) Interaccion del sistema inmunolégico con sistema neuroendocrino:

-Produccién de hormonas del sistema neuroendocrino por linfocitos: los linfocitos
activados y los macrdfagos expresan el gen de la pro-opiomelanocortina. También
producen GH, prolactina, TSH, sustancia P, neurotensina y somastotatina (\Weingent
et al, 1987).

-Evidencias de que ciertos factores, como las interleuquinas y péptidos del sistema

neuroendocrino, compiten por receptores comunes (Ader et al., 1992).

-Efecto de las hormonas sobre las funciones leucocitarias.

-Efecto de las interleuquinas sobre las funciones neuroendocrinas, como por ejemplo

el aumento de CRF, 0 el aumento de serotonina (Song et al., 2000).

b) Interaccion entre sistema nervioso central y sistema inmunolégico:

-Es cléasico el experimento de Ader y Cohen (1975) en el que el suministro de sacarina
a ratones junto a ciclofosfamida, condicionaron el estimulo y respondieron con
afectacion de la inmunidad ante la ingesta de sacarina (lo cual no ocurria en
controles). El mismo condicionamiento se ha obtenido con otros agentes

inmunofarmacolo6gicos.

-Condiciones  experimentales de  estrés alteran la respuesta inmune y la
suceptibilidad tumoral. Por ejemplo, al lesionar la region hipotalamica y el
sistema limbico se observaron modificaciones en el sistema inmunologico (Ader,
1995).

-La activacion del sistema inmunoldgico se correlaciona con cambios
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neurofisiolégicos  neuroquimicos y neuroendocrinos.

1.2.2. ESTRES E INMUNIDAD

1.2.2.1. Estrés e inmunidad en experimentacion animal

a) Estres agudo: entendemos por estrés agudo aquel asociado a un evento simple y de
corta duracién, aunque la duracién del estrés anticipatorio o consecuente al evento puede
ser variable. Los trabajos publicados reflejan muchas veces resultados contradictorios. Se
atribuye estas contradicciones a la utilizacion de varias clases de animales, diferentes tipos
de estimulos, al uso de distintas frecuencias e intensidades de estimulacién y de tiempos de
aplicacion. Algunas de las situaciones que se utilizan para producir estrés experimental
son: el choque eléctrico (Amat et al.,1993; Kusnekov et al.,1993), olfatear a animales bajo
condiciones estresantes (Cocke et al.,1993), inmersion en agua fria (Shu et al.,1993),

restriccion de movimientos (Sheridan et al.,1991), etc.

El resultado es, en general, que el estrés agudo tiene efectos inmunosupresores en el
animal como lo demuestra el mayor nimero de fendmenos alérgicos, infecciones,
enfermedades autoinmunes y formacién de neoplasias. Este resultado se produce incluso
en animales adrenalectomizados, como sefiala Baker (1987), con disminucion de células
CD8+, o disminucion de la reactividad a mitdégenos. En opinién de Batuman et al.(1990),
se debe a la disminucion de la produccion de IL-2. En otras investigaciones, el choque
eléctrico aumento la inmunidad celular y humoral en ratas, aunque no corroborado por los
linfocitos T esplénicos y la respuesta de linfocitos T a mitégenos (Wood et al.,1993). En la
revision que efectud Song et al.(2000), el estrés agudo aument6 el nimero de células con
competencia inmunologica , disminuyo la actividad NK y la respuesta celular a mitdégenos,

y aumento la produccion de IL-1 e IL-6.

b) Estrés cronico: en los casos en los que el estimulo estresante se prolonga en el tiempo
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(estrés cronico), se produce en el animal una respuesta bifasica consistente en un primer
periodo con elevacion del cortisol plasmético e hiporeactividad inmunitaria, seguido de
una segunda fase en donde la recuperacion del sistema inmunitario es progresiva. A veces
puede llegar a una respuesta potenciada, lo que sugiere una adaptacion pasiva, en el
sentido empleado por Selye, salvo que la duracion sea muy prolongada o el estrés sea

excesivo, en cuyo caso el animal puede morir.

1.2.2.2. Estrés e inmunidad en el hombre

Ante los numerosos factores que van a intervenir en la funcion inmunoldgica
(genetica, sexo, edad, nutricion, estado neuroendocrino, contactos previos con antigenos,
etc.) hay dos aspectos que vamos a tratar de forma separada, como son el estrés agudo y el
cronico.

a) Estrés agudo: un medio de estudio del estrés agudo experimental es el que emplea la
deprivacion del suefio, utilizado por Palmblad et al.(1979). Estos autores aplicaron una
deprivacion de suefio de 44-77 horas de duracidn, y entre los cambios inmunes observados
figuraron la reduccion de la capacidad fagocitica de leucocitos y el incremento en la

produccién de interferon.

Otra situacion de estrés agudo como la debida al salto en paracaidas ha sido estudiado
por Schedlowski et al.(1993), observando un incremento de las células NK antes del salto,
que disminuyd una hora después, y lo correlacioné con la concentracion de noradrenalina,

como mecanismo efectivo adaptativo rapido del sistema inmunolégico.

También Bachen et al.(1992) recurrieron al estrés agudo por diversos procedimientos
y observaron una disminucion de linfocitos T CD4+ y T supresores, y una elevacion de las

células NK.

Por ultimo, otro disefio utilizado para valorar el estrés agudo en el laboratorio, es la
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génesis de miedo en personas fobicas cuando son expuestos al objeto o situacion fobica.
En estas situaciones los sujetos experimentaron un fuerte estrés mientras eran sometidos a
psicoterapia. Con esta metodologia, un estudio de Wiedenfeld et al.(1990), midio la fobia a
las serpientes a través de una serie de parametros inmunoldgicos, asi como la frecuencia
cardiaca y el nivel de cortisol en saliva. Los resultados fueron obtenidos durante la visita
inicial, tras dos dias de tratamiento y durante el seguimiento tras el tratamiento, y los
resultados obtenidos sefialaron un incremento en el ndmero total de linfocitos y en la
subpoblacion linfocitaria durante la exposicion que es debido, como anteriormente hemos
expuesto, a la liberacion de catecolaminas que bajo este estrés agudo se producen
(Bandura et al.,1985).

Otros muchos métodos de generar estrées agudo, como ver peliculas violentas
(Zakonsky et al.,1992), el ejercicio fisico intenso en condiciones anaerobias (Gray et
al.,1992), etc. obtuvieron el mismo resultado, consistente en disminucion de la funcién del
sistema inmunoldgico. Mas recientemente Song (2000) sefiala que el ejercicio fisico

intenso aumenta el nivel de IL-1 e IL-2 y baja el nimero de células CD8+ y CD4+.

b) Estrés cronico: supone la accion mas 0 menos prolongada de agentes psicosociales que
pueden llevar, con el paso del tiempo, al fracaso adaptativo. No obstante, a veces se
preceden de acontecimientos vitales puntuales y puede ser dificil separarlos. El potencial

estresante estara determinado, entre otros, por estos dos aspectos:

-Experiencias previas: el organismo organiza bésicamente una defensa de tipo
atribucional de naturaleza cognitiva, que decide un significado amenazante. La terapia

de Beck y Ellis se basan en este concepto.

-Aprendizajes, entrenamientos y habilidades adquiridas: todo entrenamiento implica

atenuacion de la sobreestimulacion, bien por habituacion, o bien por adquisicion de
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habilidades adaptativas.

Ambos aspectos son considerados en las terapias actuales que tratan de disminuir el
nivel de estrés, aunque existen publicados muchos resultados contradictorios, (Sloan et
al,1985).

En lo que se refiere a la funcion del sistema inmunoldgico, es relativamente menor la
investigacion llevada a cabo sobre el efecto del estrés cronico en este sistema, aunque hay
trabajos que han comprobado la disminucién de esta funcion en poblaciones de linfocitos
CD4+y CD8+ (Schmidt et al.,1991).

El estrés de los periodos de examenes académicos ha sido usado en gran numero de
estudios que tratan de evaluar el tema que tratamos. Algunos de ellos, como el de Dorian et
al.(1982), fue llevado a cabo dos semanas antes del examen, observando que los sujetos
seleccionados tuvieron un alto namero de células B y T, junto a una reduccion de la
sintesis de anticuerpos ™ in vitro”, y una baja respuesta a mitdgenos. EI mismo tipo de
estresor se ha utilizado en otros trabajos (Schleifer et al.,1989; Kronfol et al.,1983)
observando depresion inmunoldgica, y reduccion de la sensibilidad de los receptores beta
adrenérgicos linfocitarios. Con igual tipo de estresor, el grupo de investigadores de
Kiekolt-Glaser estudiaron una variedad de cambios inmunol6gicos en estudiantes de
Medicina, los cuales fueron valorados durante un breve periodo en el que no tuvieron
examenes y un mes mas tarde. Bajo la presion de los exdmenes, se observaron una serie de
cambios inmunoldgicos consistentes en la elevacion de anticuerpos a HSV-1, EBV, y a
citomegalovirus (CMV). Lo interpretaron como un pobre control de la respuesta celular
sobre los herpesvirus latentes (Glaser et al.,1985). En un estudio posterior, estos mismos
autores demostraron, en 1987, una serie de alteraciones en el factor inhibidor de la
migracion leucocitaria (una linfocina cuya produccion es suprimida durante la
proliferacion del HSV) asi como una reduccion en los porcentajes de células T
colaboradoras y células T supresoras/citotoxicas, junto a una disminucion de la respuesta a
mitdgenos. Durante los examenes, la actividad litica de las células NK estaba reducida,

pero los niveles de IgA se encontraban incrementados, tal y como afirmaron Kiekolt-
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Glaser et al.(1984), tal vez debido a la supresion linfocitica de interferon, al regular éste el
crecimiento de las células NK. Mas recientemente, en su trabajo de revision, Song et
al.(2000) sefialan que el estrés académico aumenta las células CD8+ y disminuyen las

células CD4+, y lo correlacionaron con las puntuaciones en el cuestionario STAI.

Otro recurso para investigar el estrés crénico ha sido el desempleo, que puede afectar a
los indices de mortalidad y morbilidad si es prolongado (Brenner et al.,1979). Un estudio
de esta indole fue llevado a cabo en Suecia por Arnetz et al.(1987), en donde se
examinaron los efectos del desempleo sobre la funcion inmunoldgica en mujeres que
habian perdido sus trabajos respectivos varios meses antes de que comenzara el estudio.
Hubo una reduccion de la respuesta de linfocitos a la PHA y a un derivado purificado de la
tuberculina, en relacién al grupo control, sin observarse diferencias en el niamero de las

subpoblaciones de linfocitos, en el cortisol sérico, o en el estado de salud.

Kiecolt-Glaser et al.(1987), en sujetos que cuidan a enfermos de demencia tipo
Alzheimer, comprobaron que al compararlos con grupos control de iguales caracteristicas
sociodemograficas, tuvieron unos titulos altos de anticuerpos anti EBV y unos porcentajes
bajos de linfocitos T totales y de células T colaboradoras, con baja proporcion en linfocitos
T CDA4/CDS8, sin haber diferencias en los pocentajes de células NK. En otros trabajos con
esta clase de sujetos se vio que se alteraba la produccion de IL-2, bajaba la sensibilidad a

los glucocorticoides, y descendia la respuesta linfocitica a mitdgenos (Bauer et al.,2000).

Las situaciones de alto estrés, como la separacién matrimonial o la viudez, se han
asociado también a una depresion del sistema inmunoldgico y a una alta mortalidad (Ader
et al., 1991). La capacidad mitogénica de los linfocitos disminuy6é notablemente en los
primeros meses que siguen a situaciones de duelo, sin que se modifique el nimero total de
linfocitos T y B. Para Song et al.,(2000), tanto el divorcio como la muerte del cényuge

disminuyen la actividad NK y la respuesta celular a mitdgenos.

Hay que tener en cuenta que la rotura de lazos afectivos con el ambiente social puede

ser altamente estresante, ya que la union a los otros y el apoyo social percibido es una
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necesidad humana. Tal vez, el mas severo estresor humano sea el estado que sigue a la
pérdida de la esposa u otro familiar. Se ha demostrado que la viudedad incrementa la
morbilidad y la mortalidad en el afio siguiente del hecho luctuoso en las personas que lo
padecen (Maddison et al.,1968). Bartrop et al.(1977) encontraron que la respuesta
linfocitaria de estos sujetos a los mitdgenos (ConA y PHA) estaba reducida al compararlos

con un grupo control, seis semanas después de la muerte de sus esposas.

La separacion matrimonial, asi mismo, aumentd los niveles de anticuerpos contra el
virus de Epstein-Barr, disminuy6 el porcentaje de células NK vy la respuesta a mitdgenos
(Kiecolt-Glaser et al.,1987). En esta misma situacion también se observd disminucion de
la actividad NK (Irwin, 1988).

Entre los hombres casados, la buena relacion afectiva en la pareja se asoci6 con un alto
nimero de células T supresoras, asi como bajos titulos de anti EBV. Es interesante
destacar entre los hombres divorciados y separados, que aquellos que han iniciado la
separacion tienen menos titulos antiEBV que aquellos que no lo hicieron. Sin embargo, la
conducta antes mencionada, que influye en la salud, no difiere entre ambos grupos, lo que

sugiere el efecto unico de los factores emocionales

El equipo de investigacion de Kiecolt-Glaser, también han reflejado los efectos de la
deprivacion social sobre la inmunidad. Lo vieron en estudiantes de Medicina que
puntuaron por enzima de la media en la escala de soledad (Russell et al.,1980), los cuales
tenian menos actividad de células NK y mayor titulo de anticuerpos al virus HSV, que

aquellos otros que puntuaron debajo de esta media.

Vemos, pues, que con pocas excepciones, la rotura social y la soledad aparecen
asociadas con la afeccion del sistema inmunologico, por lo que la intervencion psicosocial
parece indicada para incrementar de esta forma la percepcion de apoyo y con ello lograr un
sistema inmunolégico mas competente. Es precisamente este aspecto el que han
desarrollado algunos autores, que ademas dedican este tipo de estudios a poblaciones

sanas, lo cual abunda poco en la literatura de este tipo de investigacion. Entre ellos también
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figura Kiecolt-Glaser y sus colaboradores, que en 1985 valoraron la funcion inmunologica
en tres grupos de sujetos, unos sometidos a entrenamiento en relajacién, otros a un
contacto social normal, y otros con restriccion en estos aspectos. Tras analizar los
resultados, llegaron a la conclusion de que habia diferencias significativas en la actividad
litica de las células NK y en el nivel de anticuerpos HSV entre los grupos que fueron
tratados y los que no lo fueron. Alentados por estos resultados, disefiaron otro protocolo
que lo aplicaron a estudiantes de Medicina observando también una correlacion positiva
entre los porcentajes de células NK y una intervencion sobre el estrés, aunque no hubo una
correspondencia con otros pardmetros como la actividad celular NK. Por todo ello, como
antes hemos dicho, la intervencion terapéutica esta justificada, aunque debe de haber mas

trabajos que aclaren mejor estos aspectos.

1.2.3. INMUNIDAD EN AERONAUTICA'Y ASTRONAUTICA

1.2.3.1. Aerondautica e inmunidad

Aungue no son muchos los trabajos publicados en éste &mbito, algunos de estos
estudios han considerado el efecto de la hipoxia hipobarica sobre la inmunidad. Hay
trabajos que nos hacen pensar que esta pueda favorecer la aparicion de infecciones en
humanos, al comprobar el incremento de la mortalidad infantil en habitantes de elevada
altitud, alta mortalidad en tropas estacionadas en cierta altitud, o mayor suceptibilidad

animal a infecciones bacterianas (Meehan et al.,1988).

Lee et al.(1992), utilizando el método de determinacion de anticuerpos contra el virus
de Epstein-Barr en personas reclutadas para la escuela de formacién de pilotos militares en
Estados Unidos en la época de entrenamiento, observo que el estrés disminuia la

transformacion de linfocitos T por la PHA, pero sin observar reactivacion del EBV, ni
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asociacion con enfermedad alguna, durante las cuatro semanas que duro el entrenamiento

aeronautico.

Por altimo, Luzac (1991) publicé un trabajo sobre las caracteristicas que debe reunir
un medio para considerarlo como de ““extremas condiciones”, considerando que la
Aviacion reune algunos de ellos, como la radiacion, por lo que se debe de considerar que
las medidas obtenidas por citometria de flujo se pueden alterar por la irradiacion previa
(Dennis et al.,1993). Este hecho puede tener importancia para el personal expuesto a estas

radiaciones ionizantes, como pilotos o astronautas.

1.2.3.2. Astronautica e inmunidad

En las primeras investigaciones llevadas a cabo en este medio cosmico, se estudiaron
los efectos inmunoldgicos del estrés producido por la situacién de vuelo en capsulas
espaciales tripuladas. En uno de los estudios, los astronautas investigados tuvieron un
aumento de los linfocitos, pero sin cambio en la respuesta a los mitdgenos (Fischer et
al.,1972). Investigaciones posteriores con otros astronautas del “Skylab” revelaron un
incremento en el nimero de leucocitos polimorfonucleares, un descenso en el porcentaje
de linfocitos T, y una reduccién en la respuesta a la PHA (Kimzey et al., 1976), con
niveles séricos del cortisol y catecolaminas elevados, tanto durante el vuelo espacial como
tras el aterrizaje. Esta elevacion paradojica del nimero de linfocitos totales, y otras células
inmunes se atribuy6 al elevado nivel de miedo que surge en esta situacion. También se
debe de tener en cuenta que la investigacion que utiliza el estrés producido por un vuelo
espacial y la ausencia de gravedad, puede confundirse con los cambios inmunolégicos
producidos por el estrés psicoldgico y fisico, aunque hay autores que no lo comparten
(Taylor,1986). Otros investigadores, como Caren et al.(1980) y Gould et al.(1987),
admiten que hay respuestas inmunolégicas muy variadas tras los vuelos espaciales, y lo
atribuyen al uso de diferentes animales de experimentacion, el diferente tiempo de
exposicion, a las técnicas de medicion utilizadas y al uso de diferentes tipos de

instrumentos para medir el estrés.
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Otros autores consultados han sefialado que el estrés producido por vuelos espaciales
facilitaban la aparicion de infecciones, algunas de las cuales no respondieron a
antibidticos (Taylor et al.,1983), aunque dichos estudios han recibido diversas criticas al

ser estudios inmunoldgicos "in vitro", antes y después del vuelo.
Por altimo, referir otros trabajos que coinciden en afirmar la influencia del vuelo

espacial en la funcion inmunoldgica, como los de Fuchs et al.(1988), Sonnenfeld et
al.(1990) y Gmiinder et al.(1994).

25



2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS



Justificacion y objetivos

2. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO Y OBJETIVOS PROPUESTOS

2.1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

El estrés, como tema de investigacion, fue una de las cuestiones que mas atrajo mi
interés durante la época en la que me estuve formando como psiquiatra, y su psicobiologia
uno de los trabajos que anualmente tuve que presentar como parte del programa de

formacidn especializada en Psiquiatria.

Una vez finalizada mi formacion como psiquiatra, y tras incorporarme al Servicio de
Psiquiatria del Centro de Instruccion de Medicina Aerospacial de Madrid, en el que
actualmente continuo, fue mi obligacion el conocimiento de los trastornos psiquicos
aplicados a la Aviacion, por lo que fui recopilando la informacion publicada en los
tratados de Medicina Aerondutica y principales revistas internacionales del mismo tema,
en donde pude observar la relevancia del estrés en este medio; el trabajo diario con pilotos
de avion, evaluando sus capacidades y estado de salud mental, y las peritaciones médicas
en aquellos que la han perdido hicieron el resto, considerando poco a poco la forma de
abordar un tema tan complejo e importante como el estrés en la Aviacion, y su forma de
medirlo, para poder determinar un nivel que pudiera ser excesivo, no sélo para la salud del
piloto, sino por interferir en las capacidades cognitivas que pudieran poner en peligro la
Seguridad de Vuelo. Por altimo, las crecientes publicaciones sobre las repercusiones del
estrés y las enfermedades psiquicas en el funcionamiento del sistema inmunolégico me

hicieron proponer los primeros objetivos en el disefio de este trabajo de investigacion.

2.2. HIPOTESIS PREVIA Y OBJETIVOS PROPUESTOS

Uno de las principales obras de recopilacién de los trabajos mas importantes, hasta ese
momento, era el publicado por Ader et al.(1991), titulada “Psiconeuroinmunologia”. Estos
autores, apoyados en sus trabajos y en los datos hasta entonces publicados en la

experimentacion animal, defendian la modulacion del sistema nervioso central sobre el
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sistema inmunoldgico, no sélo a través de mensajeros hormonales, sino por medio de
conexiones anatomicas y neurohumorales, y en las que también la retroalimantacion del
sistema inmunoldgico sobre el hipotdlamo fue observada. En el hombre, asi mismo,
numerosos hechos y experiencias apuntaban a igual relacion, como ocurre en las
situaciones de estrés agudo y cronico, duelo, aislamiento social, estados depresivos,

esquizofrenias, enfermedad de Alzheimer, etc.

Con respecto al estrés en el hombre, las experiencias llevadas a cabo reflejan una
modificacion del sistema inmunoldgico -a veces independientes de las variaciones del
sistema neuroendocrino- en ciertas situaciones generadoras de estrés, y cuya variabilidad
estaba en funcion de numerosos aspectos como genética, edad, sexo, nutricion,
experiencias anteriores, estructura de la personalidad, tipo de acontecimientos vitales, etc.
La creciente investigacion en este campo, a pesar de las numerosas contradicciones o
datos que no encajan en la complejidad de relaciones entre estos sistemas, impulso un
desarrollo notable de la Psicoinmunologia, y cuya incorporacion a las Neurociencias
Clinicas seria deseable para entender mejor, las bases psicobiolégicas de numerosas

enfermedades.

En nuestro caso, tratar de aportar algunos datos en un campo, el estrés en Aviacion, no
lo suficientemente explorado a juzgar por el nimero de trabajos publicados, pero de gran
importancia por las posibilidades de prevenir ciertas enfermedades, y de estimar un nivel

de estrés que, pueda incidir en los niveles establecidos de Seguridad Aérea.

Asi pues, en el presente trabajo de investigacion, los objetivos propuestos los podemos

resumir en los siguientes apartados:

a) Primer objetivo: comparar algunas caracteristicas de personalidad (control del entorno,
rasgos de ansiedad, neuroticismo y extraversion), nivel de sintomas depresivos, apoyo
social percibido y nivel de eventos estresantes, en una muestra de pilotos de avién, y en

los diferentes subgrupos establecidos, segun los tipos de vuelos.
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b) Segundo objetivo: comparar los parametros inmunocelulares entre los diferentes
grupos de pilotos, segun las tareas aeronauticas a desarrollar, y segan la edad, consumo de

alcohol y de tabaco.

c) Tercer objetivo: comparar los parametros inmunohumorales e inmunocelulares en los
grupos establecidos mediante la utilizacion de una serie cuestionarios validados, que nos
cuantifican una serie de constructos psicologicos y aspectos de la personalidad, antes

mencionados.
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3. MATERIAL Y METODQOS

3.1. INTRODUCCION

El presente trabajo de investigacion ha sido proyectado y desarrollado en el Centro de
Instruccion de Medicina Aerospacial de Madrid (CIMA). Este Centro desarrolla
actualmente las misiones que en el momento de su creacion le fueron asignadas:
investigacion médico-aeronautica, docencia y reconocimientos médicos a todo el personal

con responsabilidad en el vuelo.

3.2. SELECCION DE LA MUESTRA

La muestra objeto de estudio ha sido seleccionada a partir de la poblacion de pilotos que

acuden al CIMA para llevar a cabo la renovacion de sus licencias aeronauticas.

La muestra se escogi6 de forma aleatoria, desde el 7 de Febrero de 1994 hasta el 9 de
Junio de 1995. Solo se consideraron aquellos sujetos que acudieron para pasar el tipo de
reconocimiento periddico, cuya vigencia es de 6 meses cuando el reconocido tiene mas de

40 afos y de un afio si no llega a dicha edad.

Los pilotos civiles acudieron a reconocerse -por normativa del Centro- los lunes,
miércoles y jueves de cada semana, y los pilotos militares los viernes. Para establecer una
coordinacion con el laboratorio del Servicio de Inmunologia y con el Servicio Central de
Andlisis Clinicos, ambos del Hospital del Aire y evitar interferir de forma importante con
las funciones propias de ellos - por las caracteristicas y tiempo empleado en estas técnicas-
se lleg6 a convenir que fueran los jueves de cada semana los dias escogidos para
seleccionar la muestra de pilotos civiles, y los viernes de cada semana los indicados para la

seleccion de los pilotos militares.
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Por el mismo motivo, se lleg6 a acordar que no fueran mas de dos muestras de sangre al
dia las que se remitian desde el laboratorio del CIMA a los laboratorios de Inmunologia y

Central, del Hospital del Aire.

Una vez establecido los dias de la semana adecuados para seleccionar la muestra, y el
nimero de individuos maximo permitido, se procedid a la seleccion de la misma

siguiendo las premisas que figuran a continuacion:

a)Reconocimiento previo de los pilotos por los Servicios de Medicina Aerondutica,

Otorrinolaringologia, Oftalmologia, Cardiologia y Psicologia.

b)Extraccién de sangre en el Laboratorio de Analisis del CIMA, para proceder al
obligatorio hematograma y otros pardmetros bioquimicos, variables en funcion del tipo de

licencia y antecedentes médicos que figuren en el historial.

c)Tras presentarse en el Servicio de Psiquiatria para el preceptivo reconocimiento, se

escogio al azar a los pilotos que cumplieran los siguientes requisitos:

-Poseer la licencia aeronautica de tipo Comercial 12 o de Transporte de lineas aéreas,
segun la normativa vigente, en el caso de pilotos civiles. En el caso de pilotos
militares, a los que posean el titulo de piloto de caza-reactor, y estén volando en la

actualidad.

-Acudir con motivo de reconocimiento periddico, excluyendo a los que venian como

iniciales y a los extraordinarios.

-No presentar enfermedad médica alguna, ni antecedentes médicos ni analiticos de
interés, previa consulta con el monitor terminal de los datos almacenados en el

ordenador central.

-Ser calificado de Apto por la Seccion de Calificacion del Departamento de Medicina
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Aeronautica, el cual recibe los informes de las exploraciones realizadas a cada piloto

por parte de cada Servicio Clinico en el dia que acudieron al Centro.

-Estar volando en la actualidad. Se excluyeron a todos aquellos que estaban de
vacaciones, en funciones de inspeccién, en funciones de instruccién, o de
"incidencias" (en reserva, para cubrir bajas por cualquier motivo). Estos extremos se

precisaron en la entrevista mantenida con ellos.

-Haber transcurrido més de 4 dias de descanso desde el ultimo vuelo efectuado, segln

los datos suministrados en la entrevista previa.

3.3. GRUPOS ESTABLECIDOS

La poblacion muestral seleccionada, con arreglo a los criterios expresados

anteriormente, se clasifico en tres grupos de pilotos, que fueron los siguientes:

3.3.1.Primer grupo (pilotos nacionales): comprende a la muestra integrada por los
pilotos civiles, con licencia de transportes, que llevan a cabo vuelos, tanto regulares como
"charter", dentro del territorio nacional, o bien internacionales que no atraviesen mas de

tres husos horarios. El tamafio de la muestra fue de 30 individuos.

3.3.2.Segundo grupo (pilotos transoceanicos): abarca a la muestra formada por aquellos
pilotos civiles de transporte que llevan a cabo vuelos intercontinentales, atravesando méas

de 5 husos horarios en los vuelos realizados. El tamarfio de esta muestra fue de 30 sujetos.

3.3.3.Tercer grupo (pilotos militares): esta constituido por pilotos militares que pilotan
aviones reactores de caza-ataque en su trabajo diario de entrenamiento en diversas

maniobras y operaciones de combate y defensa aérea. El tamafio fue de 23 sujetos.

En la Tabla | figuran las compafiias aéreas a las que pertenecen los grupos de pilotos
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civiles, asi como el tipo de avion pilotado y su funcion. En lo que a los pilotos militares se
refiere, también se encuentra en dicha tabla su empleo militar y el tipo de avién. En este
altimo grupo las responsabilidades de vuelo son asumidas por ellos mismos en su
totalidad, ya que los aviones escogidos son monoplazas, siendo mas frecuentes el nimero

de capitanes, con 11 pilotos con este empleo (47,8%).

3.4. ENTREVISTA'YY HOJA DE INFORMACION

Una vez seleccionado al sujeto que va a formar parte del trabajo, se inici6 una
entrevista para informarle del objeto y caracteristicas de este estudio y obtener su
consentimiento, entregandole a cada uno una hoja informativa destinada a tal efecto. Asi
mismo, y previo a la administracion de los diferentes cuestionarios que posteriormente
detallaremos, se le informd de que los resultados de las pruebas aplicadas no tendrian
ninguna relevancia ni influencia en el informe clinico, ni en la posterior calificacion de su
aptitud o no aptitud para su profesién de piloto, como es preceptivo en este tipo de

reconocimientos.

A continuacion, se procedié a una breve evaluacion clinica para conocer la existencia
de algun sintoma o signo de interés psicopatol6gico o médico, o bien antecedente familiar
0 personal de consideracion. De igual forma se consultd, a través del terminal del
ordenador central de este Instituto, la presencia o no de datos relevantes de otros servicios
clinicos o de laboratorio, actuales o pretéritos, que nos pudieran hacer pensar en la

existencia de algun trastorno o enfermedad.

Concluido lo anteriormente expuesto, fue cuando se procedié a rellenar, en su
presencia, la hoja de datos personales, y a completar el cuestionario abreviado de nivel de
sintomas depresivos CET-DE (Alonso Fernandez, 1985), que luego detallaremos con mas

extension.
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Por altimo, la explicacion de la forma de rellenar los cuestionarios precedio a la entrega

de los mismos para que fueran completados y entregados antes de que se fueran de este

Centro, y que son los que figuran en el capitulo siguiente.

Funcion

Empleo
militar

Compafiia
aérea

Tipo de
avion

Pilotos Pilotos Pilotos

nacionales Transoceanicos Militares

n % n
Comandante
Copiloto
Teniente - - 5 21,7
Capitan - - 11 47,8
Comandante _— —_ 4 17,4
Teniente Coronel - - 3 13,1

Iberia

Aviaco 6 20 _— _—
Spanair 2 6,6 _— —
Binter 3 10 _— _—
Centenial 1 3,3 —_— _—
Iber-Trans 1 3,3 — _—
Air Nostrum 1 3,3 - —
VIVA 1 3,3 _— —
Oasis 2 6,6 —_— _—
AirTruck 1 3,3 — _—

Air Europa

CN-235 1 3,3 - -
ATR-72 2 6,6 _— —
MD-87 4 13,3 _— —
MD-88 2 6,6 - -
MD-83 4 13,3 _— —
BE-65 1 3,3 - -
DC-9 6 20 - -
A-310 1 3,3 _— —
A-320 2 6,6 _— —
DA-20 1 3,3 _— —
Focker-50 1 3,3 -— -
B-727 4 13,3 - -
B-737 1 3,3 - -
B-747 - 12 40 -
DC-10 -— 17 56,7 —
B-757 -— 1 33 —
F-18 Hornet - - 8 34,7
F-1 Mirage - - 8 34,7
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F-5B Northrop -— - 4 17,3
RF-4C Phantom _— —_— 3 13,3

Tabla I: resultados de las funciones desempefiadas, tipo de avion y compariia aérea.

3.5 INSTRUMENTOS APLICADOS

3.5.1. Hoja de datos personales: la hoja de datos personales, que se rellen6 durante la
entrevista personal, se compone de los siguientes datos: edad, sexo, estado civil, nimero
de hijos, procedencia militar o civil, tipo de licencia, tipo de avion, afios de servicio,
Ejército al que pertenece (en caso de pilotos militares), horas de vuelo, funciones
(comandante de aeronave o segundo piloto, en caso de pilotos civiles), empleo militar,

compafiia a la que pertenece (en pilotos civiles) y fecha de la entrevista.

3.5.2. Hoja-registro de los dias de actividad laboral con responsabilidad de vuelo: se
rellend durante la entrevista, y en ella se sefiald con un aspa, los dias en los que el piloto

asumio la responsabilidad en el control de la aeronave.

3.5.3. Cuestionario sobre nivel de acontecimientos vitales de Castillon (1984): es un
cuestionario que registra los acontecimientos vitales adaptado a la poblacion espafiola y
compuesto de 73 items, cada uno de los cuales tiene asignado un coeficiente que permite
cuantificar el nivel del mismo como factor estresante. Se ha disefiado a partir del

cuestionario de cambios vitales propuestos por Rahe y Holmes (1968).

Su aplicacién se llevd a cabo mediante la instruccion previa al sujeto escogido,
consistente en que sefialara mediante un circulo el nimero que antecede a cada evento del
cuestionario que cree le ha ocurrido en los Gltimos 12 meses, desde la fecha de aplicacion

del mismo.

Una vez relleno, se sumaron las puntuaciones obtenidas, de la que resultd la cifra que
cuantifica el nivel de eventos vitales. La puntuacion maxima del cuestionario es de 130,57

puntos.
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3.5.4.Cuestionario autoaplicado para la evaluacion del estrés-apoyo social del
Departamento de Salud Mental de California (1981): se utiliz6 la subescala de apoyo
social de la adaptacion espafiola de Conde y Franch (1984). Esta subescala se administrd
de

forma autoaplicada para valorar la percepcion de apoyo social del sujeto segun el nivel de
relaciones afectivas y sociales. Consta de 6 items con cuatro posibles respuestas cada uno,

debiendo el sujeto sefialar aquella que mas refleje su situacion en el momento actual.

La puntuacién obtenida se llevo a cabo mediante la suma de los puntos asignados a
cada contestacion. EIl nivel de apoyo social percibido, segun los autores, es bajo si la
puntuacion total es menor de 15, moderado si la puntuacion estd comprendida entre 15 y
29 puntos, y alto si iguala o supera los 30 puntos. La puntuacién maxima es de 40 puntos.

La muestra se dividid en los tres grupos mencionados.

3.5.5. Cuestionario de personalidad de Eysenck (EPI), forma A: este cuestionario,
adaptado a la poblacion esparfiola por Sanchez Turet (1990), permite la evaluacién de dos
grandes dimensiones de la personalidad -el neuroticismo y la extroversion- a la que se ha
afiadido una escala de sinceridad de las respuestas. La alta puntuacion en neuroticismo
indica labilidad emocional e hiperactividad, inmadurez y ansiedad, siendo mas baja la
puntuacion en los més estables emocionalmente. La alta puntuacion en extroversion indica
mas actividad social y expansividad, a diferencia de los introvertidos y retraidos
socialmente, que puntlan mas bajo. La escala de sinceridad indica la autenticidad de las

respuestas, aunque una puntuacion baja no indica que mienta o sea insincero.

La fiabilidad de las dos mitades (consistencia interna), de este cuestionario es de 0,78,
para la muestra espafiola y profesionales varones. Las medias obtenidas en la poblacion
tipificada son de 8,86, 10,72 y 5,47 (para las escalas N, E y S, respectivamente) y las
desviaciones tipicas calculadas en dicha poblacion son 4,66, 3,96 y 2,26 (para las escalas

N, Ey S, respectivamente).
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Las puntuaciones maximas para neuroticismo y extroversion son de 24 puntos. Al
rango del valor de neuroticismo en la muestra se dividié en tres grupos, el primero de 0 a 6
puntos, el segundo de 6 a 9 puntos y el tercero de 9 a 20 puntos, para comparar los grupos

entre si y ver las diferencias entre los parametros inmunolégicos.

3.5.6. Escala para valoracion del control del entorno (*'Locus de Control') de Rotter
(1972): se aplico la version espafiola de Polaino y Villamisar (1985). Este cuestionario
consta de 29 items con dos contestaciones cada uno, debiendo el examinado seleccionar
una de las dos, la que mas se ajuste a lo que penso en ese momento, y asi se lo hicimos

saber antes de que lo rellenase.

Se puntud con un punto a cada respuesta que coincidiera con la sefialada en la plantilla
de correccion, y al final se sumaron todos los puntos. De esta forma las puntuaciones

varian desde 0 (muy alto control interno) hasta 23 (muy alto control externo).

3.5.7.Cuestionario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI) de Spielberger: se ha utilizado
la adaptacion espafiola de la Seccion de Estudios de TEA S.A. (1988). De las dos escalas
del cuestionario, solo se ha escogido la correspondiente al rasgo de ansiedad. Esta escala
consta de 20 items que son puntuados de 0 a 3, segun la carga y direccién de la ansiedad
(13 items afirmativos de la ansiedad y 12 negativos de la misma). La consistencia interna
es de 0,84-0,7, y la fiabilidad, por el procedimiento de las dos mitades, tiene un coeficiente
de 0,86. La media de las puntuaciones obtenidas en el rasgo de ansiedad en varones
adultos es de 20,19, siendo su desviacion tipica de 8,89. La puntuacion maxima es de 60

puntos.

Fue rellenado por el propio sujeto investigado, sin limitacion de tiempo, previa
indicacion de que contestara de acuerdo con lo que siente o piensa en ese momento -6 en
general- a todas las preguntas que en el cuestionario figuran, mediante la realizacion de un
circulo sobre el nimero correspondiente segun la frecuencia de aparicion (casi nunca, a

veces, a menudo, casi siempre).
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Para su correccion se ha seguido de las instrucciones del manual, utilizando solo la

puntuacion directa.

Se dividio el rango de puntos obtenidos en tres grupos, el primero de 0 a 13 puntos, el
segundo de 13 a 26 puntos y el tercero de 26 a 39 puntos, para establecer comparaciones

entre ellos y observar las diferencias en los parametros inmunes.

3.5.8.Cuestionario estructural tetradimensional para la depresion (CET-DE)de
Alonso Fernandez (1986): es un instrumento homogéneo, o uniaxial, estructurado en
cuatro dimensiones adscritas al eje clinico, y que son: humor depresivo, discomunicacion,

anergia y ritmopatia.

Se aplico la version abreviada como instrumento de “screening™ para la deteccion de
enfermos depresivos. Esta version consta de 4 items por cada dimension y referido a las

cuatro ultimas semanas.

La puntuacion maxima del cuestionario es de 64 puntos. La puntuacion obtenida en el
total de la muestra se dividio en tres grupos, el primero de 0 a 5 puntos, el segundo de 5 a
10 puntos Yy el tercero mas de 10 puntos. Debemos de significar que la maxima puntuacién

en nuestra muestra fue de 20 puntos.

En la tabla 1l se resumen algunas de las caracteristicas de los cuestionarios utilizados,

su autor y variables que pondera.

VARIABLES NUMERO DE TIPO DE
VALORADAS ITEMS APLICACION
Cambios Nivel de eventos J.J.Castillén
vitales estresantes 73 Autoaplicada
STAl-escala Spielberger
de rasgo Rasgo de ansiedad (Adaptacion 20 Autoaplicada
espafiola)
Nivel de
EPI- forma A neuroticis_mo y Eysenck 57 Autoaplicada
extroversion

36



Material y métodos

CET-DE Nivel de sintomas

Abreviado depresivos A.Fernandez 16 Heteroaplicada
Apoyo social | Nivel de percepcion | Adaptacion de
Universidad de apoyo social Conde y Franch 6 Autoaplicada
de California

“Locus de Nivel de control Rotter

control” de del entorno (Adaptacion 29 Autoaplicada

Rotter espafiola)

Tabla I1: caracteristicas de los cuestionarios utilizados en el conjunto muestral.

3.6.VARIABLES HEMATOLOGICAS E INMUNOLOGICAS

3.6.1. Leucograma

Una parte de la muestra sanguinea de cada piloto se destind a la determinacion del
numero de leucocitos por milimetro cubico y del porcentaje de linfocitos sanguineos. Para
ello, tras la venopuncion antecubital, se afiadié el anticogulante EDTA al tubo vacutainer
que contenia la muestra sanguinea, y se introdujo en el equipo de hematologia, con
tecnologia laser, Technicon H-1. Para el célculo de la formula leucocitaria, se realiz6 la
reaccion de peroxidasa, después de lisar los hematies de la muestra, analizando cada
leucocito segun su volumen y actividad bioldgica (actividad especifica de la peroxidasa).
El analisis de las caracteristicas de forma y tamafio nuclear se analizaron separadamente
por Optica laser, que es capaz de examinar la estructura del nucleo e indicar la densidad

celular y el grado de lobularidad.

3.6.2.Variables inmunocelulares

La caracterizacion fenotipica de las poblaciones celulares se llevo a cabo mediante la
utilizacion de la citometria de flujo, por medio del uso del inmunocitdmetro de flujo
(FACscan) de la casa Becton Dickinson, equipado con detector de inmunofluorescencia
para dos colores. Las poblaciones linfocitarias de sangre periférica se caracterizaron por

medio de anticuerpos monoclonales que reconocen de modo especifico cada poblacién.

Para el computo de los porcentajes de las subpoblaciones linfocitarias en sangre, previa
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lisis de los eritrocitos, se utilizaron los reactivos para inmunofluorescencia de dos colores
de la casa Becton Dickinson (“Simultest IMK-Lymphocyte). Estos anticuerpos
monoclonales empleados para la caracterizacion fenotipica de las poblaciones linfocitarias

fueron los siguientes:

-Linfocitos CD3+: linfocitos T
-Linfocitos CD19+: linfocitos B

-Células CD3+ CD4+: células cooperadoras

-Células CD3+ CD8+: células supresoras/citotoxicas

-Células CD3+HLA-DR+: células activadas

-Células CD3+CD16+ y/o CD56+: celulas citotoxicas

-Células CD3- CD16+ y/o CD56+: celulas NK (“‘natural killer cells™)

Por ello, la muestra sanguinea obtenida de cada piloto, con la adicion del EDTA, se
sometio a esta técnica a las dos horas de la venopuncidn, cuyos principios se basan en la
adicion a la sangre total de anticuerpos marcados con fluorcromo, los cuales se unen
especificamente a la superficie de los leucocitos. Una vez marcada la muestra, se traté con
una solucién que lisa los hematies (reactivo G), se lavo, y se fijo antes de analizarla por
citometria de flujo. Una vez introducida la muestra —tras seguir los pasos recomendados
por el fabricante- en el citdbmetro de flujo, se paso por una estrecha corriente en donde
recibié un haz de rayos laser, excitando a las células marcadas con floreceina, las cuales
emiten una luz que es recogida y procesada por el aparato. EIl uso de dos fluorocromos
permite el analisis simultdneo de dos colores, ya que cada uno de ellos emite una luz de
diferente longitud de onda cuando el laser del ion argdn incide en ellos. El laser de argdn
fue sintonizado a 488 nm para excitar la fluorescencia del FITC y de la PE. El citometro de
flujo FACscan aportd informacion sobre la fluorescencia de las células marcadas con
FITC o PE, asi como del tamafio y complejidad celular . Estas dos clases de fluorocromos

son los siguientes:

-Isotiocianato de floreceina (FITC): emite luz amarillo-verdosa.
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-Ficoeritrina (PE): emite luz roja-anaranjada.

La utilizacion de anticuerpos monoclonales marcados con estos dos tipos de citocromos
nos han permitido establecer las siguientes combinaciones: CD3+/CD19+, CD4+/CD8+,
CD3+/HLA-DR+ y CD3+/CD16+CD56+. De cada pareja de monoclonales, el primero

esta marcado con FITC y el segundo con PE.

El citdmetro que se utilizo, preciso del "software™ y los reactivos proporcionados por el
“Simultest IMK-Lymphocyte”. Como controles negativos se utilizaron células marcadas
con anticuerpos monoclonales irrelevantes de los mismos isotipos que las utilizadas en el
estudio IgG1-FITC e 1gG2-PE.

Los resultados son expresados en los cuadrantes de la pantalla como porcentajes de las
diferentes subpoblaciones linfocitarias con respecto al total de la poblacion linfocitaria (no
blastica) y como cociente CD3+CD4+/CD3+CD8+, 0 bien como porcentaje de linfocitos,

segun se seleccione.

Los reactivos empleados contienen anticuerpos monoclonales, procedentes de una linea
celular derivada del mieloma (NS-1 o del Pp2) con células esplénicas del raton BALBI/c,
conjugados con FITC o con PE, en 0.5 ml de solucién salina tamponada con gelatina y

0.1% de azida sodico. Se utilizaron los siguientes:

a)Reactivo A 0 LeucoGATE (CD45/CD14): contiene FITC marcado con anticuerpo CD45
(Anti-HLe-1), y PE marcado con anticuerpo CD14 (Leu-M3). El primero de ellos se une a
antigenos presentes en todos los leucocitos (linfocitos, monocitos, granulocitos, eosindfilos
y basofilos) y que tiene una funcion en la transduccion de la sefial en las moléculas de la
superficie; también reacciona débilmente con eritrocitos y plagquetas circulante,
reconociendo ciertos antigenos leucocitarios. EI segundo de ellos, reconoce a la mayor

parte de los antigenos monocitarios circulantes, y reacciona débilmente con granulocitos.
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Mediante este reactivo distinguimos, pues, los linfocitos de otras células como

granulocitos, monocitos, restos celulares y células rojas no lisadas o nucleadas.

b)Reactivo B: el reactivo B se usé para sefialar los marcadores FL1 y FL2 alrededor de la
poblacién de linfocitos negativos, para delimitarlos de los linfocitos positivos. También
intenta estimar marcas no especificas, sobre todo los causados por receptores Fc. Esta
compuesto por Igl marcado con FITC (clon X40) e Ig2 marcada con PE (clon X39).

c)Reactivo C(CD3/CD19-Leu 4/12): contiene CD3 (Leu 4) marcado con FITC (clon SK7),
necesario para la identificacion de linfocitos T, y CD19 (Leu 12) marcado con PE (clon
4G7) para identificar linfocitos B en todos los estados de maduracién, salvo células
plasmaticas. El linfocito CD19+ puede estar implicado en la activacion y proliferacion de

linfocitos B.

d)Reactivo D (CD3/CD4 Leu 4/3a): contiene CD3 (Leu 4) marcado con FITC (clon SK7)
para la identificacion de linfocitos T, y CD4+ (Leu 3a) marcado con PE (clon SK3) para la
identificacion de linfocitos T inductores. La combinacion de ambos permite separar los
monocitos (CD3-CD4+) de los linfocitos T inductores (CD3+CD4+), al aparecer en
diferentes cuadrantes de la pantalla. ElI anticuerpo CD4 reacciona con monocitos-

macréfagos que tienen el antigeno de mas baja densidad que los linfocitos T inductores.

e)Reactivo E (CD3/CD8 Leu 4/2a): contiene CD3+ (Leu 4) marcado con FITC (clon SK7)
para identificar linfocitos T, y CD8 (Leu 2a) marcado con PE (clon SK1) para identificar
linfocitos supresores- citotoxicos. La combinacion de ambos anticuerpos permite separar
las células NK (algunas subpoblaciones contienen el antigeno CD8+) de los linfocitos T

supresores citotdxicos, al aparecer en diferentes cuadrantes de la pantalla.

f)Reactivo F (CD3/CD16 + CD56 Leu 4/11c+19): contiene CD3 marcado con FITC para
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identificar linfocitos T, junto a CD16 (Leu 11c) marcado con PE (clon B73.1) y CD56
(Leu 19) marcado con PE (clon MY31), para la identificacion de los linfocitos NK. El
antigeno CD16 esta presente en todos los linfocitos NK CD16+56+ y en aproximadamente
un 5% de los linfocitos periféricos CD3+. La densidad del antigeno CD16 se incrementa

cuando los linfocitos NK se activan. Las células NK no tienen el marcador CD3.

g)Reactivo G: contiene una solucion litica tamponada, con menos del 50% de dietilenglicol

y menos del 15% de formaldeido.

Para el adecuado control de calidad y la expresion de resultados 6ptimos, el fabricante
proporcionod también los programas Calibrate y Autocomp, necesarios para el control de

diferentes parametros.

El programa “Simultest IMC-Lymphocyte” también contribuye a indicar y rechazar
aquellos ensayos que reflejen una diferencia de mas del 8% en el porcentajes de linfocitos
T de los diferentes tubos, asi como rechazar una suma de porcentajes de linfocitos T,
linfocitos B y células NK que supere 5 puntos (por arriba o por abajo) del porcentaje
100%.

Los resultados son expresados como porcentajes de linfocitos o como porcentajes de
celulas que aparecen en pantalla, segun lo seleccionemos. Previamente se introdujeron los
datos relativos al nimero de leucocitos y el porcentaje de linfocitos de la misma muestra,

procedentes de otro laboratorio, como hemos dicho anteriormente.

3.6.3. Determinacion de inmunoglobulinas

Previa centrifugacion de la muestra sanguinea para disponer del suero, éste fue remitido
al Laboratorio Central de analisis del Hospital del Aire para la determinacion de los niveles

plasmaticos de inmunoglobulinas (IgG,IgM e IgA). Para ello se utiliz el analizador
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inmunoquimico LX-M de la empresa Invesgen S.A. Este equipo oper6 a través del
inmunoensayo de aglutinacion en latex y posterior medida cinética de la aglutinacion
mediante nefelometria. EIl principio de la reaccién consiste en que al estar las particulas de
latex recubiertas con anticuerpos especificos, cuando entran en contacto con el antigeno a
analizar, producen la aglutinacion, la cual cambia la turbidez de la mezcla de reaccién que
se mide fotométricamente como una diferencia en la energia de la luz dispersada en tres
tiempos, y que es directamente proporcional a la concentracion del antigeno. La
concentracién de antigeno en una muestra desconocida se obtiene a partir de la curva de

calibracion.

3.7. ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS

Para el procesamiento estadistico de los datos se utilizé el programa SPSS (““Statistical

Package of Social Sciences”) en su version 5.0.

Se aplico el test de Kolmogorov-Smirnof a las variables cuantitativas en los 83 pilotos

del presente estudio, obteniéndose una distribucién normal en todas las estudiadas.

Tras el andlisis de la varianza de un factor (ANOVA-1), se utilizé la prueba de Scheffé

de comparacion de medias.
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Resultados

4. RESULTADOS

4.1.ESTUDIO DESCRIPTIVO Y ANALITICO DE VARIABLES SOCIO-
DEMOGRAFICAS, PROFESIONALES, HABITOS TOXICOS Y VARIABLES DE
PERSONALIDAD

4.1.1.VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

4.1.1.1. Edad

La edad media de los pilotos nacionales y de los pilotos transoceanicos, fue superior a

la de los pilotos militares, existiendo diferencias significativas (p<0,001), aunque también

apreciables entre los dos primeros grupos (p<0,05), como vemos en la figura 1.
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*p<0,05 v.s. pilotos transocednicos  ** p<0,01 v.s. pilotos nacionales y transoceanicos

Figura 1 : edad media obtenida en los tres grupos de pilotos.

43



Resultados

4.1.1.2. Estado civil

En lo que respecta al estado civil, el mas frecuente en los tres grupos corresponde al de
casado, siendo igual el porcentaje de ellos en los dos grupos de pilotos civiles, y algo
inferior en los pilotos militares, pero sin diferencias significativas. En los restantes
porcentajes de otros estados civiles no se detectaron diferencias, salvo en el porcentaje de
solteros entre los pilotos militares (26%), que con una seguridad del 95% se diferencian
del resto de pilotos civiles (6,6% y 3,3%), sin que se computen otros estados civiles en el

grupo de pilotos militares, a diferencia del resto de los grupos (Figura 2).
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50 D Pilotos nacionales
B Pilotos transoceanicos
40 OPilotos militares

Datos porcentuales medios

20

* p< 0,05 v.s. pilotos nacionales y transoceénicos

Figura 2: estado civil en los tres grupos de pilotos

4.1.1.3. Namero de hijos

La media de hijos mas elevada fue obtenida entre los pilotos que realizan vuelos

transoceanicos (x=2.6), y el mas bajo en los pilotos militares (x=1), siendo intermedio los
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incluidos en el grupo de pilotos nacionales (x=1.7), existiendo diferencias significativas

entre todos los grupos del estudio (p<0,05).

4.1.2VARIABLES PROFESIONALES: Van a estar en relacion con la experiencia

profesional y vienen representadas por las horas de vuelo y los afios de servicio.

4.1.2.1. Horas de vuelo

Entre los dos grupos de pilotos civiles se apreciaron diferencias significativas (p<0,05)

en lo que respecta a las horas de vuelo. Las diferencias significativas entre pilotos civiles y

militares son debidas a la menor edad de éstos Gltimos (figura 3).
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Figura 3: horas de vuelo en los tres grupos de pilotos
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4.1.2.2. Aios de servicio

Lo mismo podemaos decir de los afios de servicio, con una media 21,8 y de 25,3 afos en
los dos grupos de pilotos civiles, y de 12 afios en los pilotos militares. La media de afios de

servicio, que esta en relacion con las horas voladas, la encontramos en la figura 4.
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Figura 4: afios de servicio computados en los tres grupos del estudio

4.1.3. HABITOS TOXICOS
Las variables relacionadas con el consumo de alcohol y tabaco se encuentran detalladas

en la figura 5 y 6, segun resultado del cuestionario en el que expresaban su relacion con

estos habitos.
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En lo que al consumo de tabaco se refiere abundan lo no fumadores en toda la
muestra, con un 69,5% en los pilotos militares, y un 60% en el resto de los pilotos
(figura 5).
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Figura 5: datos obtenidos del consumo de tabaco

En lo que respecta al consumo de alcohol, son asi mismo mayoria los que declararon
no beber, con porcentajes del 43,3%, 50%, y 47,8% en los grupos de pilotos nacionales,
transoceanicos y militares, respectivamente; lo hicieron en poca cantidad el 53,3%,

50% y 52,1%, en el mismo orden antes expresado, como podemos en la figura 6.

47



Resultados

60

50 H

40 ~

@ Pilotos nacionales
30 + M Pilotos transocedanicos
O Pilotos militares

20 A

Datos porcentuales medios

10 +—

0 | _En

No bebe Poco Excesivo

Figura 6: datos obtenidos del consumo de alcohol.

4.1.4VARIABLES PSICOLOGICAS RELACIONADAS CON LA PERSONALIDAD:
4.1.4.1. Cuestionario sobre control del entorno (“Locus de Control”) de Rotter

Proporciond una media en sus puntuaciones que fue mas baja para los pilotos de vuelos
transmeridionales (x=8,33) que para el resto de individuos seleccionados (x=9,66 en

pilotos nacionales; x=9,82 en pilotos militares), pero sin que las diferencias entre medias

independientes fueran significativas (figura 7).
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Figura 7: medias obtenidas con el cuestionario sobre control el entorno de Rotter

Al comparar los resultados del presente estudio, en lo que respecta al nivel del control del
entorno, con los obtenidos por Harvey Wichman et.al (1983), en pilotos de avion, y con

los valores publicados por Rotter, reflejo los resultados expresados en la tabla 1.

Grupo
Pilotos Pilotos Pilotos Pilotos normativo
nacionales transoceanicos militares estudiados por de Rotter
9,6(x) 3,3(sd) 8,3(x) 3,7(sd) 9,8(x) 3,6(sd) H.Wichman 8,3(x) 3,9(sd)
6,1(x) 4(sd)

nacionales
Pilotos

Transocea-
nicos
Pilotos
militares

Otros
pilotos
(Wichman)

Grupo
normativo
(Rotter)

Tabla I11: comparacion de las medias obtenidas en el cuestionario sobre control del entorno de Rotter,
y los resultados obtenidos por Wichman y Rotter .
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14

12 ~

10 +

8 D Pilotos nacionales
B Pilotos transoceénicos
6 . OPilotos militares

puntuaciéon media

Neuroticismo Extroversion Sinceridad

Figura 8: resultados obtenidos con el cuestionario EPI de Eysenck

4.1.4.2. Cuestionario de personalidad de Eysenck (EPI)

Como podemos ver en la figura 8, el factor neuroticismo obtuvo una media de 5,1 en
los grupos de pilotos civiles y de 5,5 en el de militares. El factor extroversion fue de 9,4 en
los pilotos de vuelos nacionales, 9,9 en los pilotos de vuelos transoceanicos, y de 12,1 en
los pilotos militares. La sinceridad recogida fue de 5,4, 5,1 y de 5,9 en pilotos nacionales,

transoceanicos y militares, respectivamente.

La comparacion de medias entre los resultados de nuestro estudio y los parametros
obtenidos en una muestra tipificada espafiola -segin el manual del cuestionario EPI-,
mostré diferencias significativas (p<0,01) en la variable neuroticismo, con menor valor en
la muestra de pilotos, y también en el factor extroversion, con valor mas bajo en el grupo
de pilotos nacionales (p<0,05), y mas alto en los pilotos militares (p<0,01), como podemos

observar en la figura 9.

50



Resultados

14
*%
12 B
10 ~
8 -
*% * *K
6 |
4 -
2 -
0 |
& 6”6 & .&b S
@ < N S N S N
\3(’ & Q ;QO AQ’ Q ;\30 < )
PN & QY & S &
® L ) o~ <& ) < 9
Pilotos nacionales Pilotos transoceanicos Pilotos militares

O muestra
B muestra tipificada

* p<0,05 v.s. muestra tipicq

**p<0,01 v.s. muestra tipic{

Figura 9: comparacién de los resultados del cuestionario de Eysenck (EPI), en los tres grupos
del estudio, con los valores obtenidos en la muestra tipificada espafiola, segin el manual de dicho

cuestionario.

4.1.4.3. Cuestionario sobre rasgo de ansiedad (STAI)

En la figura 10 se reflejan los resultados en la puntuacion rasgo de ansiedad, similares

en los tres grupos de pilotos, aunque algo mas bajo en militares, pero sin diferencias

significativas.
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——
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—

puntuacién media

0 ‘

Pilotos nacionales Pilotos transoceanicos Pilotos militares
Rasgo de ansiedad (STAI)

Figura 10: resultados obtenidos en los cuestionarios sobre nivel del rasgo de ansiedad, segin el
cuestionario STAI.

4.1.5.VARIABLES SOCIALES RELACIONADAS CON LA CUANTIFICACION DEL
ESTRES Y SU MODULACION.

4.1.5.1. Cuestionario sobre nivel de acontecimientos vitales estresantes de Castillon: sus
resultados se muestran en la figura 11, y, como vemos en ella, no se obtuvo diferencias

significativas en los tres grupo del estudio.

4.1.5.2. Cuestionario sobre percepcién de apoyo social de la Universidad de California:
Sus resultados también se muestran en la misma figura 11, sin obtenerse tampoco

diferencias entre los tres grupos de pilotos, todos ellos con alta percepcion de apoyo social.
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30
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20 A

OAVE

151 B Apoyo social

puntuacion media
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Pilotos nacionales Pilotos Pilotos militares
transocedanicos

Figura 11: resultados obtenidos en el nivel de factores estresantes (AVE) y percepcion de apoyo
social.

4.1.6.VARIABLES PSICOPATOLOGICAS: NIVEL DE SINTOMAS DEPRESIVOS

4.1.6.1. Cuestionario CET-DE de Alonso Fernandez: nos cuantifica el nivel de sintomas
depresivos, y reflejé un rango de puntuacion desde cero puntos hasta 19 puntos, siendo los
pilotos nacionales los que obtuvieron una media mas alta, mientras que en los pilotos
transoceanicos y militares fue menor, pero sin haber diferencias significativas entre ellos
(figura 12).

Al subdividir la muestra total en tres grupos, segun las puntuaciones obtenidas en el nivel
de rasgos de ansiedad, segun el cuestionario STAI, y comparar el nivel de sintomas
depresivos presentes en cada subgrupo, segun el cuestionario CET-DE, se comprobd un
incremento de los ultimos a medida que aumentaba el nivel de ansiedad como rasgo, como

vemos en la figura 13.
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Figura 12: resultados obtenidos con el cuestionario CET-DE

14
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puntuaciéon media (CET-DE)

0

0-13 13-26

26-39
** p<0,01 v.s.grupo de puntuacién media y alta Puntuacién en rasgo de ansiedad (STAI)

Figura 13: puntuaciones obtenidas con el cuestionario CET-DE, segun el nivel de ansiedad
valorado con el cuestionario STAI.
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4.2. PARAMETROS INMUNOLOGICOS

4.2.1.INMUNIDAD HUMORAL

Los valores séricos obtenidos en los tres tipos de inmunoglobulinas considerados se

encuentran en la tabla IV. Las pequefas diferencias entre los grupos del estudio no son

significativas.

sd sd

1175,20

Tabla IV: datos obtenidos en los pardmetros inmunohumorales en la muestra de pilotos.

Todos los resultados de los niveles de gammaglobulinas entraron dentro del rango de la

normalidad, segun el laboratorio que lo analizd, como vemos en la tabla V.

Ig G 750 — 1700 1225 237,5
Ig A 90 — 380 235 72,5
Ig M 60 — 295 177,5 58,7

Tabla V: valores normales de las inmunoglobulinas segun el laboratorio (en mg/dl).

4.2.2. INMUNIDAD CELULAR

Los resultados obtenidos con el inmunocitometro de flujo son los expresados en las
tablas V1 'y VII.
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Tipo de Pilotos nacionales Pilotos transoceanicos Pilotos militares
célula X X X

CD19+
CD3+
CD4+
CD8+
CD3+HLA-
DR+
CD3+CD16
-56+

NK
CD4/CD8

Tipo  de Pilotos militares
célula X X X sd

CD19+
CD3+
CD4+
CD8+
CD3+HLA-
DR+
CD3+CD16

Tabla VII: nimero de la subpoblacion linfocitaria.

El conjunto de la muestra, se dividio en tres grupos segun la puntuacién obtenida en los
cuestionarios, como hemos sefialado en el capitulo 3, y se comprobaron las variables
inmunes en cada uno de estos subgrupos, asi como entre los diferentes tipos de vuelos, y

entre los no fumadores y fumadores (moderados 0 excesivos).

4.2.2.1. Variables inmunoldgicas segun el tipo de vuelo

Las podemos observar en la figura 14, en donde se aprecia un nimero mayor de celulas

CD4+ en los pilotos transoceanicos con respecto a los pilotos nacionales (p< 0,05).
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Pilotos nacionales

Pilotos transoceanicos

* p< 0,05 v.s. pilotos nacionales

Pilotos militares

Figura 14: namero de células CD4+, segun el tipo de vuelo

4.2.2.2. Variables inmunoldgicas obtenidas segun las puntuaciones obtenidas en el

cuestionario STAI:

a) Ceélulas CD3+ y CD8+: como vemos, en lo que respecta al numero de células CD3+ y
células CD8+, éstas tuvieron una media mas elevada (p< 0,01) en el grupo con mas nivel

de ansiedad, con respecto al nivel de ansiedad media, segun el cuestionario STAI, como

vemos en la figura 15.

b) Células NK: lo mismo que con las células anteriores, estas tuvieron una media mas

elevada en el grupo de mayor ansiedad con respecto a un nivel medio de ansiedad, segun el

cuestionario STAI (figura 16).
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0

0-13 13-26 26-39
** p< 0,01 v.s.grupo con puntuacién media Puntuacién en ansiedad-rasgo(STAI)

Figura 15: namero de células CD3+ CD8+, segun nivel del rasgo de ansiedad (STAI)

H

0-13 13-26 26-39

*p<0,05 v.s. grupo con puntuacién media Puntuacién en ansiedad-rasgo (STAI)

Figura 16: namero de células NK segun el nivel de ansiedad-rasgo (STAI)
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c) Células citotdxicas: con respecto al porcentaje de células citotoxicas, hubo diferencia
significativa entre el grupo de mas ansiedad con respecto al de ansiedad media, con mayor

porcentaje celular en el primero (figura 17).

[
N

=
N
|
—

=
o
—_—

(o]
|

(o))
|

Porcentaje celular (media)
H

N
|

N
|

O _
0-13 _ - 1326 26-39
*p<0,05 v.s. grupo con puntuacién media  Puntuacidn en ansiedad-rasgo (STAI)

Figura 17: porcentaje de células citotdxicas, segun la puntuacion en el cuestionario STAI.

Si consideramos el nimero de células también hubo mayor cantidad de estas en el grupo
de ansiedad alta que en los de ansiedad baja y media (p<0,05), como podemos ver en la

figura 18.
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* p<0,05 v.s.grupo con puntuacién media y baja Puntuacion en ansiedad-rasgo (STAI)

Figura 18: namero de células citotdxicas, seglin puntuacién en el cuestionario STAL.

4.2.2.3.Variables inmunologicas y nivel de sintomas depresivos: se observo que los
sujetos que manifestaban un nivel de sintomas depresivos mas alto, tenian menos

porcentaje de células CD4+ que aquellos cuyo nivel de depresion era medio (figura 19).

4.2.2.4.Parametros inmunoldgicas segun grupos establecidos por cuestionario EPI:
aplicando el mismo procedimiento al cuestionario EPI, en lo que al factor neuroticismo
se refiere, se observo que aquellos individuos con el nivel de neuroticismo mas elevado
(entre 9 y 20 puntos), tenian un nimero de células citotdxicas mayor que aquellos que

lo tenian medio(entre 6 y 9) y bajo (entre 0 y 6), como vemos en la figura 20.
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Figura 19: porcentaje de células CD4+, segun la puntuacién obtenida en el cuestionario CET-DE
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Figura 20: namero de células citotdxicas segun la puntuacion en neuroticismo (EPI).

4.2.2.5.Variables inmunoldgicas segun consumo de tabaco: por ultimo, en lo referente al
consumo de tabaco, se dividié a la muestra en tres grupos, segin la estimacion de su

consumo, ya antes referido, observandose los siguientes resultados:

a)Células CD19+: como vemos en la figura 21 y 22, los grandes fumadores tenian una
media de células CD19+, tanto en nimero como en porcentaje, mayor que en los no
fumadores, asi como también mas alta entre los fumadores moderados con respecto a no

fumadores.

D19

——

Porcentaje de cél
o

No fumador <20 al dia >20 al dia
** p< 0,01 v.s. grupo con puntuacion media y baja

Figura 21: porcentaje de células CD19+, segiin grupos establecidos por el consumo de tabaco.
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Figura 22: namero de células CD19+, seguin grupos establecidos por el consumo de tabaco.

b) Células CD3+ y CD4+: en lo referente al nimero de células CD3+ y CD4+, la media

fue mayor en entre los grandes fumadores que entre los moderados y no fumadores (figura
23).

En el resto de los cuestionarios utilizados las diferencias encontradas no fueron

significativas con este proceder estadistico.
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Figura 23: namero de células CD3+CD4+, segiin los grupos establecidos por el consumo de tabaco.
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5. DISCUSION

5.1.DISCUSION SOBRE VARIABLES SOCIO-DEMOGRAFICAS,
PROFESIONALES, HABITOS TOXICOS, VARIABLES PSICOLOGICAS,
SOCIALES Y PSICOPATOLOGICAS

5.1.1.VARIABLES SOCIO-DEMOGRAFICAS

5.1.1.1. Edad

En lo que respecta a estas variables, las diferencias significativas encontradas en la edad
de los pilotos civiles con respecto a los pilotos militares, son comprensibles dadas las
peculiaridades de la Aviacion Militar, cuyos pilotos tienen una relativa corta carrera en
esta funcidn, ya que son asignados a otras tareas directivas o administrativas a temprana
edad, dadas las altas exigencias psicofisicas que conlleva el pilotaje de estos aviones de
caza. Las diferencias, también halladas como significativas, entre los pilotos de aviones
transoceanicos y el resto de pilotos civiles, con mayor edad media en los primeros, se
atribuye a que son escogidos aquellos con mas experiencia y horas de vuelo para llevar a
cabo este tipo de vuelos intercontinentales, con aviones mas grandes y pesados, y que

requiere un curso y habilitacion para ello.

La relacion entre el proceso de senescencia o envejecimiento y la influencia en el
sistema inmune se ha observado en la revision de la literatura (Fabris, 1992; Scapgnini et
al.,1992), siendo esta relacion compleja y en la que intervienen numerosos factores. Los
resultados son dificiles de evaluar y explicar. En general, los pardmetros inmunes suelen ir
disminuyendo, con un pico de maxima actividad en la pubertad, que luego van
descendiendo debido a la atrofia timica, aunque también intervienen otros muchos factores
como insuficiencia renal, déficit vitaminico (Chandra,1992), déficit proteinico (Sullivan et

al.,1993), actividad fisica, variaciones del sistema neuroendocrino a edad avanzada, etc.
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En nuestro estudio no se observo que hubiera diferencias significativas en lo que
respecta a la influencia de la edad sobre los diferentes parametros inmunoldgicos, tal vez

por la edad media de la muestra y el rango de la misma.

5.1.1.2. Estado civil

El estado civil casado fue el mas frecuente, como lo es en toda la poblacién de pilotos
que pasa reconocimiento en este Centro. La razon expuesta anteriormente -menor edad
media en pilotos militares- puede ser una de las explicaciones al menor porcentaje de
casados y mayor numero de solteros en este grupo, al igual que la ausencia de divorciados
0 viudos, aungue hay otras explicaciones alternativas, como es l6gico. No hubo influencia

de estas variables en los pardmetros inmunologicos.

5.1.1.3. Namero de hijos

Las mismas razones expuestas anteriormente en lo que respecta a la edad media de los
grupos, pueden justificar también la media del nimero de hijos de cada grupo estudiado,
entre otras explicaciones. Al igual que en los dos apartados anteriores, tampoco hubo

influencia en las variables inmunoldgicas consideradas en este trabajo.

5.1.2.VARIABLES PROFESIONALES

5.1.2.1. Horas de vuelo

Las horas de vuelo, asi como los afios de servicio, estan relacionados con la funcién que

desempefian. Asi, los comandantes de aeronaves, responsables de todo lo que suceda a

bordo, y cuyo nivel de estrés se le supone mayor por este motivo -aungque compensado por
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mayor experiencia profesional- no se diferenciaron de forma significativa entre ambos
grupos de pilotos civiles. En la Aviacién militar, la mayor presencia de Capitanes y
Tenientes se corresponde con lo que ocurre en las Unidades de Fuerzas Aeéreas, siendo los
Comandantes y Tenientes Coroneles los que, ademés de volar, asumen las funciones de
Jefatura de los Escuadrones y Grupos, respectivamente, estructuras organicas de la que se
componen estas unidades. Las diferencias en las horas de vuelo observadas no tuvieron

repercusion en los pardmetros inmunologicos estudiados.

5.1.2.2. Afos de servicio

Aungue con afios de servicio sin diferencias significativas, puede explicarse el mayor
nimero de horas de vuelo en los pilotos de aviones transnsoceanicos al hecho de ser
escogidos para este tipo de vuelo aquellos de mayor experiencia, por las caracteristicas de
este tipo de aviones y de las rutas aéreas a navegar. En lo que respecta a las diferencias
obtenidas entre pilotos militares y civiles, podemos argumentar las mismas razones que las
expuestas para la edad. Los afios de servicio tampoco influyeron de forma significativa

sobre los parametros inmunologicos considerados.

5.1.3.VARIABLES RELACIONADAS CON LOS HABITOS TOXICOS

El consumo de alcohol declarado no reflejé respuestas significativas, con solo un sujeto
gue reconoce consumirlo excesivamente, con todas las reservas que este aspecto de su
conducta conlleva. Esta variable no influy6é sobre el nivel de células con competencia

inmunoldgica.
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5.1.4VARIABLES PSICOLOGICAS RELACIONADAS CON LA PERSONALIDAD

Las respuestas obtenidas en la sinceridad de la respuesta fué satisfactoria en los tres
grupos, sin diferencias significativas al compararlas con las proporcionadas en la muestra
del manual, lo que nos hace inferir también una actitud sincera en el resto de los

instrumentos empleados.

5.1.4.1. Nivel de control del entorno (”Locus de Control ”’) de Rotter (1966)

No encontramos diferencias significativas en sus puntuaciones, aunque la tendencia del
grupo de pilotos transoceanicos reveld un "Locus de Control " mas interno. EI "Locus de
Control" es un constructo psicoldgico que nos da una idea de la capacidad del individuo de
dominar los eventos del exterior a través de su propia conducta y caracteristicas

personales.

Segun Lefcourt (1981) y Gannon et al.(1989), las personas con un nivel de control del
entorno méas externo tienen mayor vulnerabilidad a ciertas enfermedades, conclusion
también compartida por Cohen (1985). Este autor considera que la percepcion
generalizada de control sobre los eventos vitales es la caracteristica mas consistente de sus
investigaciones sobre la relacion entre el estrés y las enfermedades. Ademas, la percepcion
de control en una situacion como modulador del estrés, es considerado por Dohrenwend et
al. (1979) mas relevante que los rasgos globales de la personalidad. Gannon et al.(1989)
también sefialan que la disminucion del control afecta mas a nivel orgénico en el sexo
masculino, mientras que en la mujer lo hace mas a nivel psicologico. Estos mismos autores
sefialan que si la percepcion de pérdida de control se evalia como temporal y con
posibilidad de recuperarla -la llamada controlabilidad (Hockey et al.,1989)- no afectara de
forma notable al organismo. Por todo ello es deseable que el "Locus de Control” sea lo
mas interno posible, sobre todo en la profesion de piloto de avion, para que -considerando

el modelo de estrés propuesto en la introduccion- éste sea menor y no afecte a la Seguridad
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Aérea. Este "Locus de Control" mas interno se ha comprobado en otros trabajos

publicados con pilotos de avion, como el de

Wichman et al.(1983), al comparar sus resultados en pilotos e instructores de vuelo con los

proporcionados por Rotter.

Pero nuestros resultados al compararlos con los suministrados por Rotter (1966) no
mostraron diferencias significativas en los tres grupos del estudio. Sin embargo si las hay
con respecto a la poblacion de pilotos estudiada por Wichman et al.(1983), que mostraron
un “Locus de Control " mas interno que la obtenida en nuestros pilotos, aspecto a tener en
cuenta ya que la poblacion utilizada por Rotter no estaba constituida por pilotos de avion.
No obstante seria deseable que fueran mas los trabajos publicados en pilotos de avién, que
nos aconsejaran sobre el nivel de control del entorno mas adecuado en esta poblacion,

sobre todo en la seleccion de los mismos, e incluyan la controlabilidad de la situacion.

La repercusion inmunoldgica celular en los grupos establecidos segun las puntuaciones
en el “Locus de Control”” no se ha encontrado en nuestro trabajo. A igual conclusion
llegaron Weisse et al.(1990), en donde la exposicion a estrés incontrolable en seres
humanaos, alterd el estado de animo pero no afect6 a la inmunidad, a diferencia del estrés
controlable que no afectaba al humor pero si disminuia la proliferacion de linfocitos a la
Concavanalina A. Sieber et al.(1992) también afirmaban que la poca percepcion de control
-en este caso sobre el ruido- no afectaba la actividad NK a corto plazo (menos de 72

horas), ni tampoco al nimero de células.

Algunas de las explicaciones a estos hechos son la existencia de una respuesta bifésica
inmune tras estrés, en lo que respecta a las células NK (Brahmi et al.,1985), o bien la
existencia de mas impacto emocional en sujetos con buen control (Weisse et al.,1990).
Nosotros pensamos que, como hemos dicho anteriormente, la existencia de controlabilidad
de la situacion hace que exista menos repercusion bioldgica al estrés, opinién que también
comparten Brosschot et al. (1998), al comprobar el efecto inmunomodulador de la

controlabilidad sobre los factores estresantes.
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Resumiendo, la muestra objeto de nuestro estudio no se diferencio en la puntuacion del
constructo "Locus de Control”, obteniendo en ella un buen nivel de control del entorno,
aunqgue los pilotos de vuelos transoceanicos tengan tendencia a ser mas internos, siendo
equiparables a los sujetos objetos de normalizacion del cuestionario, aunque seria deseable
que fueran algo mas internos. No obstante, el nivel de control del entorno no influyo en los
parametros inmunitarios, ni en la aparicion de enfermedad medica o psiquiatrica, durante

el periodo del estudio.

5.1.4.2. Nivel de neuroticismo y extroversion

Las dimensiones neuroticismo y extroversion fueron diferentes en el grupo de pilotos
nacionales y pilotos transmeridionales, obteniéndose menos neuroticismo cuando lo
comparamos con el valor tipificado en la muestra utilizada en el manual del cuestionario.
Este dato nos informa de un factor de personalidad deseable, ya que esta dimension
neurética es definida por las conductas de ansiedad, inhibicion, escape ante peligros,
hipersensibilidad ante las sefiales de amenaza y emocionalidad, segin Eysenck (1982).
Junto a ello unos valores de extroversion similares (tanto entre ambos grupos de pilotos
civiles, como en comparacion con los valores tipificados) nos hacen pensar que los pilotos
de nuestro estudio llevaron a cabo una buena modulacién de los estresores ambientales, ya
que esta dimension condiciona el grado en que el individuo orienta su conducta hacia el
entorno, siendo los extrovertidos mas sociables, expresivos y tendentes a la accion. Miller
et al.(1999), observé que los sujetos que puntuaban bajo en extroversion tenian disminuida
la actividad NK. Sin embargo, en el grupo de pilotos militares si hay diferencias en la
extroversion, al compararlo con el grupo de pilotos nacionales y con el grupo de pilotos
transoceanicos, asi como también al compararlo con la muestra tipificada en el manual del
cuestionario EPI. Esta mayor extroversion en pilotos militares es un factor beneficioso

dadas las peculiaridades, no solo de este tipo de aviones, si no de las misiones arriesgadas
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que estos pilotos llevan a cabo en su actividad aeronautica. En el caso de los pilotos
civiles, Gander et al.(1989) sefialan que los extravertidos se adaptan mejor a los cambios

horarios por atravesar husos horarios en sus

vuelos, debido a que se exponen mas facilmente a la rutina social, lo cual es un buen
sincronizador de los ritmos bioldgicos desajustados. El neuroticismo, segin Eysenck,
estaria correlacionado bioldgicamente con la hipersensibilidad del sistema limbico a la
deteccion de peligro, mientras que la extroversion lo estaria con los sistemas de activacion

mesencefalicos.

La muestra manifesté un valor de neuroticismo bajo, sin diferencias en los tres grupos
de pilotos, asi como un nivel de extroversion normal, algo mas elevado en los pilotos
militares, aspectos de la personalidad favorables en este tipo de actividad para afrontar su

trabajo y manejo adecuado de factores estresantes.

5.1.4.3. Rasgo de ansiedad de Spielberger (STAI)

El rasgo de ansiedad fue cuantificado como bajo en los tres grupos del estudio, con
cifras muy similares. Este rasgo de personalidad es considerado como deseable a la hora de
manejar el estrés, aunque este instrumento solo valora situaciones globales interpersonales
y no otros contextos situacionales. En este caso nos hemos basado en la supuesta
unidimensionalidad del rasgo de ansiedad aceptada en la teoria rasgo-estado (Spielberger),
aungue otros autores proponen mejor el modelo interactivo multidimensional, como
Endler et al.(1990), o Bermudez (1983). La correlacion obtenida en este cuestionario y la
registrada por el CET-DE, es coherente con lo observado normalmente en la clinica
habitual en donde los sintomas ansiosos estan acompariados de los mas tipicamente
depresivos, y en donde una predisposicion constitucional ansiosa puede favorecer la

aparicion de sintomatologia de tipo depresivo, sin observarse la aparicion de trastornos
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afectivos durante el periodo del estudio.

5.1.5.VARIABLES SOCIALES RELACIONADAS CON LA CUANTIFICACION DEL
ESTRES Y SU MODULACION

5.1.5.1. Cambios vitales estresantes

La cuantificacion de los factores vitales estresantes con el cuestionario de Castillon
revelé un menor nivel de factores estresantes en los pilotos militares, aunque no fue
significativo, por lo que podemos afirmar que el nivel de factores estresantes fue similar.
Por las frecuentes criticas que estos cuestionarios han tenido, su utilizacion aislada es de
poco interés, ya que hay que considerar la percepcion que el sujeto tiene de los
acontecimientos a la hora de evaluarlos, el significado que tiene para él (deseables o no),
su capacidad para preveerlo o controlarlo (predictibilidad y control), asi como otros
aspectos como apoyo social, vulnerabilidad de la personalidad y otros factores, al facilitar
la disminucidn del efecto estresante, segun las teorias del estrés ya vistas anteriormente. El
uso de modelos mas complejos en forma de entrevista semiestructurada, ya realizada por
Brown y Harris (1986), y ultimamente mas desarrolladas, aportaran informacion mas
detallada y fiable, aunque exigen mas tiempo y preparacion del entrevistador, pudiendo

alcanzarse resultados mas esperanzadores (Fernandez A. et al.,1996).

Bajo el punto de vista de la repercusion del nivel de factores estresantes sobre el sistema
inmunolégico parece ser que, segin Herbert et al.(1993), la alteracion inmunoldgica es
mayor cuando los eventos estresantes se valoran objetivamente, mas que cuando se
ponderan en cuestionarios autoaplicados, sobre todo en lo que respecta a la actividad de las
células NK. En nuestro estudio no se obtuvo, en el conjunto de la muestra, cambios

significativos a nivel inmunoldgico, con la utilizacion de este instrumento.
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5.1.5.2. Percepcion de apoyo social

Aungue la percepcion de apoyo social es un concepto intuitivo, cuya diversidad de
definiciones revela su ambigiiedad, éste se ha mostrado, segun la literatura cientifica, como
uno de los mas prometedores moduladores del estrés y, por tanto, protector contra los
efectos organicos del mismo (Cohens et al.,1985), correlacionandose negativamente con
sintomas depresivos, sobre todo en la duracién y severidad de los sintomas (Gannon et
al.,1989).

Para otros, esta accion moduladora y protectora, sobre todo en los modelos que se
llaman "buffering effects”, tiene resultados que son inconsistentes, aunque mejora las
estrategias de afrontamiento (Silver y Wortman, 1982), haciendo menos necesario otros
mecanismos de defensa. En nuestro estudio, el apoyo social percibido por este instrumento
tampoco reveld diferencias significativas entre los tres grupos, que puede calificarse como
medio, si seguimos la ponderacion que el autor del mismo nos sugiere. No obstante, segun
Bruhn y Philips (1984), existen muchos datos contradictorios al no incluir aspectos
cualitativos y cuantitativos del constructo Ilamado "soporte social”, funciones positivas o
negativas del mismo constructo y otros aspectos. Ademas, se ha visto que los estudios
retrospectivos restan validez, a diferencia de los prospectivos (Brown,1986; Bolton y
Oatley,1987). También conviene considerar que, segin Valdés (1985), el efecto protector
frente al estrés ocurre cuando el “Locus de Control’ es interno, no necesitando el apoyo
de otros para el afrontamiento. Por ello, al estar relacionado con la personalidad y con los
recursos interpersonales y sociales, hace dificil conocer el mecanismo de accién debido a
lo complejo de su valoracion. Asi mismo, deberia de precisarse si el apoyo social se utiliza
como relacion de confianza (Brown y Harris,1978), como actividad o disponibilidad de
amigos o familiares (Bell,1982), como apoyo social percibido de forma subjetiva
(Schaefer,1981), u otros aspectos. Por ello, algunos investigadores proponen usar otros

instrumentos mas complejos que usen conceptos multidimensionales, como hace Veiel
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(1985).

Se ha descrito que los eventos interpersonales estan mas relacionados con mayor
alteracion inmune que lo no sociales en lo que respecta a la proporcion linfocito T

CD4+/CD8+ vy al porcentaje de células T supresoras-citotdxicas, segun el metaanalisis

publicado por Herbert et al.(1993). En nuestro estudio el analisis de la varianza para un
factor entre los tres grupos establecidos segun la puntuacién en la escala de apoyo social
percibido no demostrd diferencias en los pardmetros inmunolégicos estudiados. No
obstante, todo esto se ha de analizar con precaucién, porque los resultados en percepcion
de apoyo social pueden estar solapados con la duracion del estrés, y porque probablemente
los eventos interpersonales desencadenen afectos depresivos, mas que otra clase de
eventos (Bolger et al.,1989), siendo los conflictos psicosociales los que alteren los
diferentes parametros inmunolégicos (Herbert et al.,1993), mas que el apoyo social

percibido por estos instrumentos.

Como conclusién, podemos afirmar que el apoyo social fue considerado como medio en
el conjunto muestral, asi como el rasgo de ansiedad segun el cuestionario STAI, lo cual
nos lleva a igual conclusion que la expresada anteriormente, es decir, que los pilotos se
encuentran con una serie de caracteristicas consideradas como Optimas para el adecuado
afrontamiento del estrés y su menor impacto en funciones como la inmunidad, segun el

modelo propuesto.

5.1.6. VARIABLES PSICOPATOLOGICAS

5.1.6.1 Nivel de sintomas depresivos

Aungue la puntuacion mas alta fue de 19 puntos, no hubo ningln trastorno depresivo

por apreciacion clinica y la media obtenida de nivel de sintomas depresivos fue aceptable.

Las diferencias entre los tres grupos del estudio no fueron significativas, por lo que existe,
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pues, un nivel de sintomas depresivos semejante en los tres grupos del estudio. Por ello, la
influencia del humor depresivo en la funcién inmune no se observd. Algunos trabajos
relacionan la depresién con la disminucién de la respuesta a los mitégenos, disminucién de
células By T (Evans et al.,1989) y disminucion de la actividad NK (Ader y Cohen,1995).

Por ultimo, hay que tener en cuenta que existen &reas en donde nuestro conocimiento es
limitado, complicado por la existencia de datos contradictorios, y que conocemos
relativamente poco sobre las caracteristicas especificas de los estresores que son relevantes
para la funcion inmunoldgica, al no haber una correspondencia entre ellos. Se deberian,
pues, de disefiar para ello los trabajos de tal forma que estudien el impacto que produce un

estresor especifico, con arreglo a un modelo determinado.

5.2. DISCUSION SOBRE LOS PARAMETROS INMUNOLOGICOS OBTENIDOS

5.2.1. PARAMETROS INMUNOLOGICOS HUMORALES

5.2.1.1. Células B (CD19+)

Este tipo celular, produce menos inmunoglobulinas en situaciones estresantes (Ursin et
al.,1982 y 1984), aunque existen pocos trabajos publicados sobre ello. Esta disminucion de
la produccion de 1gG en situaciones de estrés es mas consistente cuando se utilizan
antigenos nuevos a los que antes no habia estado expuesto el sujeto, como sefiala Snyder et

al.(1990); el efecto contrario se produce en situaciones de bienestar y poco estrés.

Herbert et al.(1993) encontré también una correlacion inversa entre el nimero de

celulas B circulantes y las situaciones de estrés, en el metaanélisis de la literatura publicada

75



Discusion

hasta 1993; en el caso del presente estudio no se observd ninguna diferencia en el nimero
0 porcentaje de células B, en los tres grupos de pilotos, salvo en el caso de los pilotos que

fumaban tabaco.

5.2.1.2. Inmunoglobulinas

Al no encontrarse diferencias significativas entre los tres grupos de pilotos pensamos
que la utilizacion de otras técnicas como la produccion de estas moléculas "in vitro™ o bien
la produccion de interleuquinas, que influyen en la proliferacion y diferenciacion de los

linfocitos B, podrian haber reflejado algunas diferencias.

También se conoce poco en lo relativo a las consecuencias sobre la salud de pequefios
cambios en el nivel de inmunoglobulinas séricas o de los titulos de anticuerpos. Las cifras
de inmunoglobulinas poseen un amplio rango de variacion, y deben de bajar mucho para
provocar un aumento de la suceptibilidad a infecciones, lo cual no ha ocurrido en nuestros

resultados.

5.2.2. PARAMETROS INMUNOCELULARES

5.2.2.1. Seguln el tipo de vuelo

El nimero de células CD4+ fue mayor en el grupo de pilotos transoceanicos que en el
grupo de pilotos de vuelos nacionales. Los linfocitos T CD4+ son células clave del sistema
inmunoldgico, y su papel es esencial en la coordinacion de los otros elementos de este
sistema inmunoldgico, y su fallo se traduce en una mayor suceptibilidad a infecciones y

tumores, como claramente se manifiesta en pacientes contagiados con el VIH.

Seguramente los parametros estudiados en este trabajo no son los mas sensibles para
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detectar las alteraciones inmunoldgicas influidas por las situaciones de estrés, ansiedad,
depresion o conflictivas, sin haber un test ideal para determinar la inmunocompetencia.
Probablemente seria mas exacto medir la funcion que el nimero de células, como podria
hacerse con la produccion de IL, y la respuesta celular a los mitdgenos. También hay que
tener en cuenta que surgen muchas dificultades al interpretar los resultados de ciertos
parametros inmunoldgicos ya que muchas veces éstos son inconsistentes. Se han visto
resultados menos contradictorios en si se estudia la expresion de IL-2 y el nivel de titulos
de anti-EBV (Van Rood et al.,1993). Recientemente algunos autores como Hickie y
Bennet (1999), sefialan que el estudio de la psicoinmunologia en el hombre debe de
interesarse por el estudio del genotipo, al variar la respuesta inmune como resultado de la

interaccion entre ambiente y genética.

5.2.2.2. Segln puntuacion en rasgo de ansiedad (cuestionario STAI)

Como hemos visto, el grupo con mas nivel de ansiedad tiene mas elevado nimero de
células CD3+,CD8+ y células NK que en un nivel medio de ansiedad. Segun esto, la
mayor ansiedad podria subir el nimero de estas células, lo cual concuerda con lo descrito
en la literatura para las células NK, que aumentan en las situaciones de estrés. Ambos,
estrés y ansiedad, no son lo mismo pero si estan relacionados, o puede uno favorecer la

aparicion del otro.

Dada la capacidad citotdxica de las células CD8+, en general, y de las células NK, en
particular, nos hace pensar en si un aumento de la ansiedad se deberia englobar como
dentro de una de las respuestas general del organismo de caracter defensivo frente a la
agresion o el estrés. Este efecto de la ansiedad sobre las células NK no se deberia a la
accion de la misma sobre la ACTH y los glucocorticoides, pues ambas hormonas
promueven una disminucién en la produccion de interferon, de la IL-2 y de la actividad
citotoxica de las células NK. En cambio, la beta-endorfina -también producida por la
hipofisis en respuesta al estrés- aumenta la actividad citotoxica de las células NK por lo

que podria estar implicada en esta respuesta. Ademas, recientemente Lacey et al.(2000)
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han visto que la afectacion de la funcion inmunitaria ocurrié 6-8 semanas antes de someter
a la muestra a una situacion de estrés, mientras que la elevacion del cortisol plasmatico
ocurre una hora antes de dicha situacion estresante. En nuestro estudio surgio el problema
de que el grupo de menor puntuacion en ansiedad dio resultados inconsistentes, por lo que
se estima debe de haber otros factores involucrados que expliquen la mayor elevacion de

celulas CD3+, CD8+ y NK en este grupo.

Herbert et al.(1993) sefialan que el aumento del nivel de estrés producen una
disminucién en el nimero y porcentaje de células T, de células T colaboradores, células T
supresoras-citotdxicas, asi como de linfocitos granulares (entre los que se encuentra las
células NK). Pero son més las publicaciones que afirman que el estrés agudo aumenta la
poblacién de células NK, como defienden Van Rood et al.(1993). Mills et al.(1996),
observaron que el estrés agudo junto a ciertas caracteristicas de personalidad, como la
expresion de la hostilidad incrementan las células CD8+ y células NK, relacionando este
aumento con la distribucion de células en la sangre. A igual conclusion llegaron Naliboff
et al.(1991), que controlando en el laboratorio la produccion de un estrés agudo,
observaron un incremento de las células NK, asi como de las células CD8+, junto a
incremento de otros parametros como la presion arterial, frecuencia cardiaca y
vasoconstriccion. Estas modificaciones sugieren una potencial respuesta del organismo
ante una posible agresion. Sin embargo el estrés cronico haria bajar las células NK y su
actividad, asi como la respuesta a mitdgenos. El efecto del estrés agudo podria ser
producido por la respuesta de secrecion de epinefrina y cortisol, tal y como reprodujo
Brohee et al.(1990), que vié un aumento de las células NK, junto a un descenso de las
celulas CD3+, a partir de los 10 minutos de estrés agudo, y que se iban recuperando a
partir de las seis horas. Datos similares se ha observado en otras situaciones de estrés
(Klokker et al.,1993). Si lo que se valora es la actividad NK, ésta aumenta en sujetos de
ansiedad rasgo baja (segun el cuestionario STAI), en sujetos con alto control emocional, y
disminuye en sujetos con alta ansiedad y bajo control emocional, en situaciones de estrés
agudo, como refieren Borella et al.(1999), proponiendo ambos constructos en conjunto

como moduladores del estrés en sujetos sanos.
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La correlacion entre exposicion a estrés agudo de laboratorio y funcién NK, puede ser
debida a la secrecion aguda de hormonas de estrés, como las catecolaminas. Pero en el
caso de estresores cronicos, los cambios son mas estables, con hormonas de estrés
secretadas de forma mas prolongada (cortisol), con mas impacto fisiolégico debido,
probablemente, a alteracion el numero de receptores neurendocrinos, densidad o
disponibilidad de los mismos (Chrousos et al.,1992). Por tanto, es posible que sobre un
estrés cronico que altere la linea basal, puedan incidir estresores agudos que produzcan

una fluctuacion brusca en la

respuesta inmune, sin que haya habituacion al estrés cronico. También hay que considerar
que la respuesta al estrés cronico puede variar en funcion de la respuesta en la conducta del
sujeto, como fumar o beber (Ader et al.,1991). A igual conclusion llegaron Wolfe et

al.(1992) en personal militar de la Fuerza Aérea norteamericana.

En lo que respecta a estudios publicados en una poblacion de pilotos sometidos a estres,
se encuentra el estudio de Biselli et al.(1993), en el que se observd un descenso en el
porcentaje CD4+ y un incremento en las células CD8+, con el consiguiente descenso del
cociente CD4/CD8. Segun este mismo autor, un incremento numérico en CD8+ es
interpretado como un signo de depresion inmune, ya que los linfocitos supresores son
incluidos en esta poblacién, aspecto que no compartimos, porque el concepto de linfocito
supresor es discutido, ya que una misma célula puede actuar como citotdxica o supresora

sobre otra dependiendo de la interleuquina que se produzca.

Los cambios en el numero de linfocitos de sangre periférica no siempre estan
correlacionados con cambios en otros 6rganos linfoides debido a la redistribucion de estas
celulas o a cambios en la hemoconcentracion por estrés agudo, que aumenta las células
CD8+ vy las células NK (Marsland et al..,1997), y pueden representar una complicacion
afiadida a lo anterior. Para Cohen et al.(1985), la significacion o interpretacion de dichos
cambios también son controvertidos. Es probable, pues, que la alteracion en el nimero de
células sea debido, en muchos casos, a la redistribucion de células hacia -0 procedente- de

los 6rganos linfoides, mas que a la destruccion celular.
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El nimero de células NK esta en relacion con la actividad NK, segn Schelesinger et
al.(1991), por lo que en nuestro estudio cabe inferir que un aumento de esta actividad NK
repercute en beneficio de la funcién antiinfecciosa, antitumoral y de proteccion de
enfermedades autoinmunes, al conocer que su disminucion se ha asociado con la aparicion
de dichos procesos, por menor capacidad de lisar células diana infectadas por virus o por
degeneracién cancerosa. Por ultimo, otros autores como Locke et al.(1984) y Kiecolt-

Glaser et al.(1987), sefialan que la activacion de la capacidad litica de las células NK esta

inversamente relacionada con los eventos estresantes. Estos mismos autores afirman que si
existe una alta capacidad de afrontamiento de eventos estresantes, aumenta la actividad
NK, pudiendo aceptarse la posibilidad de adecuado afrontamiento de la muestra de nuestro

estudio, aspecto no estudiado en este trabajo.

Por ultimo, se ha visto que un nivel alto de ansiedad eleva el nimero y el porcentaje de
celulas T citotoxicas (celulas CD3+ 16+56+) con respecto a un nivel de ansiedad medio y
bajo. Esta poblacién celular, junto a las células NK, son capaces de reconocer los cambios
de la superficie celular que se producen en las células infectadas por virus y en ciertas
células tumorales, asi como también van a tener un papel en el rechazo de injertos o
transplantes de 6rganos. Este efecto favorable podria estar relacionado, como antes hemos

comentado, con una respuesta inicial defensiva frente a la agresion, en una etapa inicial.

5.2.2.3.Nivel sintomas depresivos (cuestionario CET-DE)

El porcentaje de linfocitos T CD4+ es mayor en el grupo de nivel de sintomas
depresivos medio con respecto al alto, nos hace preguntarnos si el incremento del nivel del
humor depresivo disminuye el nimero de CD4+. Este hecho es coincidente con lo
publicado en la literatura cientifica (Schleifer et al.,1989), pero surge el problema de
porque no se obtuvo un resultado significativo con los sujetos que puntuaban bajo en el

nivel de sintomas depresivos, o que factores han contribuido a que ello no sea asi.
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Un reciente metaanalisis sugiere que la distincién entre el nimero y el porcentaje de
celulas es importante porque la alteracion en el nimero -y no en el porcentaje- de un
determinado tipo de linfocitos estaba asociado con el diagndstico clinico de depresion
(Herbert et al., 1993). En nuestro estudio, como hemos visto antes, se descartd el
diagnbstico de depresion durante el periodo de duracion del mismo, habiéndose so6lo

manifestado las citadas variaciones en el nimero de este tipo celular.

No obstante la necesidad de seguimiento, o estudios de cronicidad, segin Lazarus
(1984), es necesaria para poder detectar la aparicion de enfermedades somaticas o
psiquicas, entendiendo como crénico la alta frecuencia de estresores sobre un extenso
periodo de tiempo. Es pues, deseable la necesidad de llevar a cabo mas analisis seguidos

de la misma persona a lo largo del tiempo.

5.2.2.4.Segun nivel de neuroticismo y extroversion (cuestionario EPI)

a) Nivel de neuroticismo: como vimos anteriormente, los que tienen mas puntuacion en
neuroticismo tienen mas nimero de linfocitos T citotoxicos que los que lo tienen medio o
bajo. En este caso podriamos decir lo que expusimos en el capitulo de rasgos de ansiedad,
ya que dentro de este constructo derivado del analisis factorial la ansiedad forma parte de

él.

b) Nivel de extroversion: en lo que respecta a la extroversion, algunos trabajos, como el de
Cohen et al.(1999), sefialan que el optimismo frente al estrés agudo y mantenido es
modulador del sistema inmunoldgico en lo que respecta a su influencia en las células
CD4+ y CD8+, asi como a la actividad NK. Los trabajos de Miller et al.(1999), relacionan
esta asociacion entre nivel de extroversion y funcion NK con la epinefrina y norepinefrina,
y concluyen con la afirmacién de que la personalidad contribuye de forma notable al buen
funcionamiento inmunoldgico, aspecto que hemos tratado en nuestro estudio con el

cuestionario EPI de Eysenck.
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5.2.2.5. Segln consumo de tabaco

El porcentaje y numero de las células CD19+ tienen una media mas elevada entre los
que fuman con respecto a los no fumadores. También se vio de forma significativa mas
elevacion de linfocitos en el grupo de los mas fumadores que en los no fumadores o
fumadores moderados, al igual que con el numero de células CD4+. Estos resultados son
concordantes con los expuestos por otros autores como Wolfe et al.(1992), que afirman
que el uso del tabaco tiende a incrementar el nimero de casi todas las células, aunque
reduce su funcionalidad, si bien hay un efecto diferencial segin el tipo celular (Schwartz,
1994).

No obstante, conviene sefialar que estas alteraciones no fueron grandes, o por lo menos
no son lo suficientemente profundas como para alterar el estado inmunitario de la muestra
elegida, o0 que se observaran mayor numero de infecciones ni mayor presentacion de
tumores durante el periodo de recogida de los datos, aunque el seguimiento de la muestra
durante un periodo de tiempo mayor hubiera sido necesario. No obstante, la interpretacion
de los resultados, al modificarse la inmunidad celular, es dificil en lo que respecta a la
salud (Herbert et al. ,1993; Weisse et al.,1992), aunque en el caso de los muy fumadores
hay un descenso en la actividad NK que se ha asociado con mas frecuencia en la
incidencia de neoplasias en el pulmén (Phillips et al. 1985), sobre todo si se asocia con
sintomatologia de tipo depresivo (Jung et al. 1999), que en el caso de nuestro estudio no

ocurrio.
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6. CONCLUSIONES

La muestra de pilotos del estudio fue valorada como idonea, en sus rasgos de
personalidad, para la funcion laboral que desempefian, al ser considerados
adecuados para el afrontamiento del estrés. No obstante seria deseable que el
rasgo ““Locus de Control” fuera algo mas interno, si consideramos los

requerimientos profesionales de este colectivo.

El nivel medio de sintomas depresivos y de acontecimientos estresantes fue bajo,
lo que junto a una percepcion de apoyo social moderada, nos indican del buen

afrontamiento del estrés.

Los pilotos que puntuaron mas alto en el nivel de sintomas depresivos tienen
menor porcentaje de células CD4+, aspecto inmunoldgico importante al ser la

poblacion inductora de la defensa celular contra infecciones y neoplasias.

El consumo de tabaco en los individuos mas fumadores aument6 el niimero de

celulas CD19+, linfocitos y células CD4+, durante el periodo del estudio.

. No se aprecia que el control sobre el entorno, la extroversion, el nivel de
acontecimientos vitales y la percepcion de apoyo social influyera en los

pardmetros inmunocelulares estudiados.

La ansiedad, valorada a traves del factor neuroticismo, aument6 las células T
citotdxicas, incrementandose su numero a medida que aquella aumentaba. La
ansiedad, como rasgo de personalidad, también aumenta la poblacién de linfocitos
CD8+, asi como las células NK. Se estima que este incremento en dicha poblacion
celular, como ocurre en el estrés agudo y la ansiedad que lo acompafia, pueda ser

una respuesta defensiva.
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8. ABREVIATURAS



ABREVIATURAS

ANOVA-1: analisis de la varianza de un factor

AVE: acontecimientos vitales estresante

CD: marcador linfocitario (“cluster designation”)
CET-DE: cuestionario tetradimensional para la depresion
CIMA: Centro de Instruccién de Medicina Aerospacial
CMV: citomegalovirus

Con A: concanavalina A

CRH: hormona estimulante de la corticotropina

E: extroversion

EBV: virus de Epstein-Barr

EPI: inventario de personalidad de Eysenk

FITC: isotiocianato de floreceina

GH: hormona del crecimiento

HSV: herpes virus

Ig: inmunoglobulina

IL: interleuquina

LES: escala de experiencias vitales (“life experiences survey”)
N: neuroticismo

NK: células asesinas (“natural killer”)

N.S.: no signifiativo

PE: ficoeritrina

PHA: fitohemaglutinina A

PUP: cuestionario de eventos vitales estresantes de Paykel
ROLE: cuestionario de eventos vitales (“review of life experiences”)
S: sinceridad

s.d.: desviacidn tipica

SER: escala de experiencias vitales recientes (“schedule of recient experiences”)
SRRS: escala de ajuste social (“social readjustment scale”)
STAI: cuestionario de ansiedad estado-rasgo de Spielberger

TNF: factor necrético tumoral
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TSH: hormona estimulante del tiroides
VIH: virus de la inmunodeficiencia humana

X: media
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