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Editorial

Psiconeuroinmunología y la 
investigación en Enfermería: 
descubrimiento, cambios de 

paradigma e innovaciones 
metodológicas

El término “psiconeuroinmunología” (PNI) surgió en la década de 
1970 con el trabajo de Robert Ader(1) y, desde entonces, se difundió 
como expresión para designar al campo de la ciencia que estudia de 

modo interdisciplinario la interacción entre los procesos psicológicos y las 
funciones neurológicas, endócrinas e inmunológicas, y cómo esta interac-
ción impacta en la salud. En las últimas décadas, un número creciente de 
investigaciones sobre neuroinmunomodulación ha presentado fuertes evi-
dencias y nuevos insights que respaldan este campo emergente de la ciencia, 
dado que una variedad de estresores físicos y psicosociales-espirituales puede 
alterar la respuesta inmune mediante vías psiconeuroinmunoendócrinas.(2)

Según el framework de la PNI, mediadores in� amatorios y otros media-
dores inmunes innatos pueden mandar señales al sistema nervioso central 
(SNC), estimular la producción de citocinas, alterar la función neuronal 
y desencadenar el “sickness behavior” (“comportamiento de enfermedad”) 
como respuesta adaptativa.(2,3) El término sickness behavior fue acuñado en 
1992 por Stephen Kent y colaboradores(4) para referirse al conjunto de al-
teraciones de comportamiento que acompañaban un gran número de pro-
cesos patológicos que sucedían aparentemente sin conexión. Los autores se 
referían a algunos comportamientos modi� cados durante las enfermedades, 
como por ejemplo casos de alteraciones del patrón del sueño y la pérdida 
aparente de interés por actividades cotidianas y positivas, como la búsqueda 
de alimento, el contacto social y el interés sexual.(4) 

Surgida a partir del análisis de procesos infecciosos de varios orígenes, 
la historia del comportamiento de enfermedad estuvo marcada inicialmente 
por el estudio de los efectos de productos bacterianos sobre el comporta-
miento. Entre los productos bacterianos analizados estaba el LPS, un li-
popolisacárido de membrana de las bacterias Gram negativas.(5) De ahí en 
adelante, se incluyeron otras situaciones patológicas, como el crecimiento de 
neoplasias y enfermedades autoinmunes, en la gama de procesos que pueden 
generar el comportamiento de enfermedad.(6)

De modo bastante similar al fenómeno de sickness behavior presente en 
animales de laboratorio, en humanos también se observaron cuadros de fa-
tiga, dolor, insomnio, depresión y trastornos cognitivos en pacientes con 
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cáncer, que presentaron altos niveles de expresión de citocinas proin� ama-
torias(2,6,7) La instalación del cuadro de sickness behavior en pacientes onco-
lógicos culminó en la evolución de un nuevo concepto: el “clúster de sín-
tomas neuropsicológicos”, que es de� nido como un conjunto de síntomas 
emocionales o de comportamiento que pueden estar relacionados con la 
disfunción psicológica o neurológica y que tienden a aparecer en pacientes 
con cáncer.(7).

Cada vez hay una mayor conciencia de que mecanismos biológicos co-
munes pueden subyacer a la interacción entre el sistema nervioso, endó-
crino e inmunitario, que orquestan un conjunto de respuestas capaces de 
instalar cambios de comportamiento y � siológicos en el organismo animal 
y humano.(6) Estudios que abordan especí� camente el sickness behavior y los 
clústers de síntomas neuropsicológicos en pacientes con cáncer respaldan la 
hipótesis de que las citocinas proin� amatorias están relacionadas con los 
mecanismos biológicos subyacentes en el surgimiento de estos grupos sin-
tomatológicos.(2,6,7) La liberación de citocinas, tales como IL-1β, IL-6, IL-8, 
IL-10, IL-12p70, TNF-α y IFN-y, deriva en síntomas neuropsicológicos, 
que incluyen humor deprimido, fatiga, depresión, trastornos del sueño y 
aumento de la sensibilidad al dolor. Las alteraciones en las citocinas y otros 
procesos psiconeuroinmunológicos pueden ser críticas para la producción 
de síntomas y, potencialmente, para su prevención y tratamiento.(2,6,7) Por lo 
tanto, la PNI apoya la idea de que las cascadas de comunicación del sistema 
inmunitario y el cerebro pueden estar relacionadas con el desarrollo de in-
contables patologías, así como también con el surgimiento de los clústers de 
síntomas desagradables asociados a su tratamiento, mediados por diversos 
procesos in� amatorios y neuroinmunoendócrinos.(2,6)

Las investigaciones sobre PNI realizadas por el área de enfermería eran 
relativamente limitadas en el pasado. En Brasil, en uno de los primeros 
estudios sobre esta temática se analizaron los efectos de la intervención de 
enfermería-relajación en las células con actividad natural killer en muje-
res con cáncer de mama.(8) Sin embargo, este tema de investigación se está 
haciendo cada vez más frecuente a medida que los enfermeros terminan 
su grado académico adicional en ciencias básicas, lo desarrollan y forman 
equipos de investigadores de áreas básicas, y a medida que se vuelven más 
conscientes de las proyecciones de la ciencia de la PNI.(9,10) El resultado de 
estas colaboraciones es un crecimiento sinérgico de la investigación trasla-
cional e interdisciplinaria centrada en la fusión de la dimensión biológica, 
psicológica y sociocultural de la atención al paciente, con el � n de mejorar 
los resultados en la salud de estos.(10)

Los resultados de las investigaciones cientí� cas llevadas a cabo por en-
fermeros, de acuerdo con las ciencias básicas, son referencias para el cuidado 
personalizado. Estos estudios contribuyen con la percepción de las comple-
jas interacciones y variaciones que ocurren en los sistemas biológicos, que 
están relacionadas intrínsecamente con el cuidado diario proporcionado a 
los pacientes.(9,10) Los síntomas desagradables, como dolor, fatiga, ansiedad 
y cambios en los patrones del sueño, entre otros, son relatados diariamente 
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en la práctica clínica a los profesionales de enfermería, quienes deben estar 
incentivados a acercarse a las ciencias básicas para comprender cómo el ma-
nejo y el cuidado clínico pueden estar in� uenciados por los descubrimientos 
realizados en las mesas de laboratorio. De esta forma, es importante que el 
enfermero participe e identi� que estrategias para estimular la investigación 
traslacional a partir del ámbito de la práctica profesional a � n de ayudar a 
comprender los mecanismos � siopatológicos subyacentes asociados a estos 
síntomas, con el objetivo de intervenir de forma efectiva.(10)

El profesional enfermero se encuentra en una posición ideal para desa-
rrollar intervenciones personalizadas, ya que claramente son los profesiona-
les que están en la línea de frente del cuidado, brindando atención continua 
a los pacientes. Además, a los enfermeros se les exige una atención integral 
hacia los pacientes, con la utilización de la mejor evidencia de la literatura 
cientí� ca, tanto para el manejo de los clústers de síntomas neuropsicológi-
cos, como para que se involucren en un ciclo continuo de actualizaciones y 
nuevas aplicaciones en la práctica clínica, con el objetivo de una interven-
ción personalizada hacia el paciente. Es importante considerar el proceso de 
educación permanente para el profesional de enfermería a � n de capacitarlo 
para las nuevas demandas provenientes de la PNI, por ejemplo, frente a las 
nuevas tecnologías e información genómica disponible, la comprensión e 
interpretación de resultados de pruebas de biomarcadores con relación a 
la e� cacia de una variedad de intervenciones farmacológicas y no farma-
cológicas para el manejo de los clústers de síntomas neuropsicológicos y la 
administración de terapias dirigidas basadas en la composición genética de 
cada paciente (farmacogenómica),(10) pero siempre teniendo en cuenta el 
patrón holístico y centrado en el paciente y la familia, con el � n de integrar 
los nuevos conocimientos en el proceso de enfermería. 

Estos aspectos con� rman y apoyan la Práctica Basada en Evidencia 
(PBE), demuestran respeto a la autonomía cientí� ca de los cuidados brinda-
dos por estos profesionales y proporcionan fundamentos para una atención 
cuali� cada. La investigación cientí� ca es la gran propulsora de la PBE, ya 
que mediante descubrimientos cientí� cos se han incorporado intervencio-
nes exitosas y seguras en la práctica clínica. Sin embargo, tanto la PNI como 
la PBE aún son incipientes en el universo de la enfermería en Brasil. Existe 
un incentivo hacia los enfermeros para conducir estudios que busquen in-
corporar e implementar el uso seguro de nuevas prácticas y procedimientos 
para acciones de prevención, promoción y recuperación de la salud. La apli-
cación de los descubrimientos y resultados de las investigaciones realizadas 
por enfermeros promueven la cienti� cidad y la autonomía del cuidado brin-
dado por el enfermero al cliente y su familia.

Los estudios en el área de PNI tienen el potencial de validar aspectos del 
cuidado que los enfermeros ejercen intuitivamente en bene� cio de los pacien-
tes, además de respaldar, por ejemplo, la implementación del uso de terapias 
complementarias en la práctica de enfermería con fundamento cientí� co.(11-14)

 Uno de los principales objetivos de la investigación del PNI es deter-
minar si existe una relación válida entre factores de riesgo y los resultados 
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inmunológicos. Si, por un lado, los métodos usados en este tipo de análisis 
no están disponibles fácilmente para los enfermeros investigadores, que en 
general realizan los estudios con recursos restringidos; por otro lado, los 
enfermeros utilizan parámetros muy amplios que consideran los cambios 
� siológicos dentro de un contexto psicosocial complejo. De este modo, los 
estudios para analizar el valor de las intervenciones —si se proyectan con 
una perspectiva integral de la PNI— permitirán que los investigadores en-
fermeros evalúen lo que estos profesionales a� rman que realizan de forma 
intuitiva, así como qué procesos biológicos y de comportamiento están ín-
timamente entrelazados y deben ser considerados al brindar cuidados al pa-
ciente, a � n de contribuir con calidad y seguridad a su jornada en el proceso 
salud-enfermedad-cuidado.(9)

Actualmente, una de las temáticas más desa� antes para los enfermeros, 
ya sea en ambientes de investigación o de práctica clínica, es el manejo de 
los clústers de síntomas neuropsicológicos relacionados con diversas pato-
logías.(2,15) En general, la mayor parte de las investigaciones en oncología 
se concentran en el estudio de la prevalencia y del tratamiento de síntomas 
aislados, en vez de considerarlos de modo aglomerado. Sin embargo, es sabi-
do que, en la práctica clínica, los síntomas raramente se presentan de forma 
separada. Estos pueden agruparse y crear un efecto sinérgico que lleva a un 
aumento de su intensidad o a un efecto antecesor, que puede predecir el 
desarrollo de síntomas futuros.(2,7,15) 

Los enfermeros investigadores deben ser conscientes y estar sensibiliza-
dos a la experiencia de los pacientes con relación a estos síntomas desagrada-
bles. El estudio de estos genera oportunidades ricas de investigación, como 
por ejemplo: a) la trayectoria, el desarrollo y la gravedad de estos síntomas 
a lo largo del tiempo (tratamiento y postratamiento); b) las interrelaciones 
entre estos síntomas por grupo de edad, por aspectos socioculturales y es-
pirituales, por diagnóstico y por fase del tratamiento; y c) cómo ocurre la 
formación de los agrupamientos entre ellos. También hay un gran poten-
cial para el avance de la enfermería mediante estudios que evalúen las vías 
psiconeuroinmunoendócrinas involucradas en la génesis de estos clústers de 
síntomas.

Dichos estudios podrán proporcionar una base para el desarrollo de fu-
turas intervenciones. El manejo de estos síntomas es una cuestión relevante 
y un aspecto vital de la práctica de enfermería, dado el importante papel 
desempeñado en la evaluación clínica, en el monitoreo de los síntomas y 
de los efectos colaterales de la terapéutica. Hasta que no se realicen estudios 
más de� nitivos sobre los agrupamientos de síntomas, los enfermeros deben 
hacer un seguimiento de los pacientes para observar la coocurrencia de múl-
tiples síntomas y elaborar planes de cuidados personalizados, utilizando la 
PNI conforme los cuidados para continuar la PBE.

Debido a la conexión aparente entre estos síntomas y los mecanismos 
biológicos, los estudios que se dediquen a comprender mejor los posibles 
mecanismos biomoleculares constituyen una importante área de investiga-
ción. En el contexto de la enfermería, los estudios que garanticen una mejor 
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comprensión de la etiología y de los mecanismos psicosociales y biológicos 
de los clústers de síntomas desagradables permitirán que las intervenciones 
realizadas por enfermeros puedan proponerse con mayor respaldo cientí� co. 
Una vez que se identi� quen la relación y el nivel de sensibilidad y especi� ci-
dad de biomarcadores, estos podrán utilizarse en respuesta a intervenciones 
de enfermería, para que sea posible determinar con precisión su e� cacia. En 
otras palabras, para quién y en qué contexto funcionarán las intervenciones 
(dosis, tipo y frecuencia), cuándo deberán emplearse (antes, durante o des-
pués del tratamiento) y por cuán to tiempo (duración).(10,16) 

Los enfoques recientes de la PNI muestran un amplio campo de análisis 
para comprender las conexiones entre los diversos sistemas y los cambios 
biocomportamentales de pacientes en diferentes contextos. Estas conexiones 
no deben ser desestimadas ni subestimadas en ningún área de la investiga-
ción biomédica, ya que pueden ser responsables de fenómenos aún poco 
comprendidos. La integración de modelos biológicos y psicológicos está vol-
viéndose cada vez más importante en el proceso salud-enfermedad-cuidado. 
Además, las intervenciones terapéuticas cuyo objetivo es el eje neuroinmu-
noendócrino son prometedoras para el cuidado personalizado en salud por 
su capacidad de interferir en la � siología del sistema nervioso y endócrino y 
modular la respuesta inmune.

 La comprensión de cómo las vías neuroinmunoendócrinas regulan el 
desarrollo de la enfermedad, así como los aspectos subyacentes a las tera-
pias especí� cas, como la inmunoterapia, se impone como una línea divisoria 
importante para futuras investigaciones. Dicho entendimiento puede con-
tribuir para dilucidar el diagnóstico y el pronóstico de diversas patologías e 
inclusive ayudar a seleccionar terapias personalizadas y más recomendadas 
para cada paciente o para cada tipo de enfermedad. Finalmente, se destaca 
que el campo de la PNI incluye, además de cuestiones cientí� cas, asuntos 
� nancieros, éticos, legislativos, reguladores y operativos, que se presentan 
como desafíos importantes para investigadores traslacionales, a � n de op-
timizar y posibilitar un proceso de traslación exitoso. A pesar de ser una 
propuesta desa� ante para la enfermería, el camino de la investigación de 
traslación puede ofrecer bene� cios para los individuos y sus familias, espe-
cialmente como una poderosa promesa de mejora de calidad de vida.
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