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RESUMEN

Uno de los pilares fundamentales en la toma de decisiones
en el anciano oncoldgico lo representa la valoracion gerid-
trica integral (VGI). Este proceso multidimensional e inter-
disciplinar, y ya citado en el articulo previo, permite evaluar
de forma fidedigna cudl es la situacién basal del anciano con
céncer. Sin embargo, otro de los pilares fundamentales en
dicha toma de decisiones en Oncogeriatria lo conforma el
tumor en si, es decir, sus caracteristicas, su comportamiento
y el prondstico vital que le confiere al individuo. En este sen-
tido resulta interesante conocer la relacion que existe entre
el envejecimiento y la aparicion de cdncer, qué indicacién
tienen las técnicas de cribado para detectar precozmente de-
terminados tumores en el anciano, cudles son las peculiari-
dades de los mismos, y como predecir su prondstico, y, por
tanto, como estimar si existe beneficio con la administracién
de la quimioterapia adyuvante. Tal informacién es la que se

pretende aportar con este articulo.

PALABRAS CLAVE: Epidemiologia. Cancer en el anciano. Va-
loracién geridtrica. Envejecimiento. Senescencia.

INTRODUCCION

El aumento creciente de la poblaciéon mundial uni-
do al incremento de la esperanza de vida, y, por ende,
al envejecimiento de la misma, y la estrecha relacion
que se ha descrito entre envejecimiento y cancer in-
fluyen de forma directa en que se diagnostique un alto
nimero de neoplasias malignas en individuos de edad
avanzada (1).

ABSTRACT

One of the fundamental pillars in decision-making in the
oncological elderly is represented by the Comprehensive
Geriatric Assessment (CGA). This multidimensional and in-
terdisciplinary process makes it possible to reliably assess
the baseline situation of the elderly with cancer. However,
another of the fundamental pillars in the decision-making
process in Geriatric Oncology is made up of the tumor itself,
that is, its behavior and the vital prognosis that it confers
on the individual. It is interesting to know the relationship
between aging and the appearance of cancer, the interest of
the early detection of tumours in older patients (screening
tests), their differential characteristics, and how to predict
their prognosis, and, therefore, how to estimate if there is or
not benefit with the administration of antitumour treatment.
Such information will be reported in this article.
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El anciano oncoldgico se caracteriza por presentar
con frecuencia déficits en distintos dominios geridtricos
(2), que incluyen una mayor prevalencia de deterioro
funcional que los individuos mas jévenes (3), asi como
sindromes geriatricos, vulnerabilidad y fragilidad, y una
peor percepcion de su estado de salud (4,5). Tales défi-
cits se ponen de manifiesto tras una evaluacion especi-
fica y multidisciplinar, la denominada valoracion gerid-
trica integral (VGI) (6), que se ha convertido en la pieza
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clave de valoracion del individuo de edad avanzada con
cancer (7). De la VGI debe derivarse el establecimiento
de medidas de intervencion con la finalidad de restable-
cer los déficits presentes, y con ello, reducir los eventos
adversos de los pacientes sometidos a tratamiento (8).
La VGI facilita la estratificacion de los pacientes en
funcién a su situacién basal y puede orientar la toma
de decisiones terapéuticas (9). Sin embargo, en la to-
ma de decisiones definitiva, también las caracteristicas
del tumor y, en especial, el prondstico del mismo, ten-
dran un papel fundamental.

En este articulo se resumen los datos principales de
la epidemiologia del cdncer en el anciano, la relacién
entre envejecimiento y céncer, las caracteristicas dife-
renciales y especificas de los tumores en el anciano, la
estimacién del prondstico de estas neoplasias en dicho
grupo etario y la utilidad del diagndstico precoz del can-
cer en estos pacientes.

(RESULTA RELEVANTE LA PATOLOGIA NEOPLASICA
EN EL ANCIANO? EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER EN
EL ANCIANO

Un dato indispensable para poder adentrarnos en
la epidemiologia del cancer en el anciano es conocer la
epidemiologia del cdncer en general, tanto a nivel mun-
dial como a nivel de nuestro pais. Segtin datos del GLO-
BOCAN de 2020, aportados por la Agencia Internacio-
nal de Investigacion en Céncer (International Agency
for Research on Cancer [IARC]), se estima que, para
dicho afno, habria 19,3 millones de nuevos casos de can-
cer (18,1 millones, excluyendo tumores de piel tipo no
melanoma) y casi 10 millones de muertes por cincer
(9.9 millones excluyendo tumores de piel tipo no mela-
noma) a nivel mundial (1,10).

Segtin esa misma fuente, los tumores mas habituales
en dicho afo serian el cancer de mama (11,7 %), el can-
cer de pulmén (11,4 %), el cancer colorrectal (10 %), el
de prostata (7,3 %) y el gastrico (5,6 %) (1).

A nivel de nuestro pais, segtin datos de la Red Espa-
fola de Registros de Cancer (REDECAN), el nimero
de tumores malignos diagnosticados en el afo 2021 al-
canzard los 276.239 casos, aunque esta estimacion, tal
y como refleja en el informe “Las cifras del cdncer en
Esparia 2021 de la Sociedad Espafiola de Oncologia
Médica (SEOM) (11,12), podria estar alterada por no
incluir el efecto de la pandemia de la COVID-19.

Por otro lado, la realidad a la que nos enfrentamos es
que, de forma global, se estd produciendo un envejeci-
miento de la poblacién mundial: la esperanza de vida se ha
incrementado mds de 6 afios en el periodo de tiempo com-
prendido entre los afios 2000 y 2019, pasando de 66.8 afios
en el afio 2000, a 73 4 afios en 2019. Este hecho, como se
verd mds adelante, tiene una influencia muy importante en
la prevalencia del cancer en la poblacién anciana (13).
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Asi, se prevé que en el afio 2050 el nimero de per-
sonas = 80 afios de edad se habrd triplicado, pasando
de 143 millones en 2019, a 426 millones en 2050 (14).
De igual manera ocurrird con el nimero de individuos
> 85 afios de edad (los denominados “muy ancianos”),
que se estima que pase de 64 millones en 2016 a
19 millones en 2060 (15), con un predominio de sexo fe-
menino debido a su mayor esperanza de vida (en 2016,
4.2 millones de mujeres superaban los 85 afios de edad
frente a 2,2 millones de hombres o, lo que es 1o mismo,
186 mujeres por cada 100 hombres) (15).

En el caso especifico de Espaiia, la esperanza de vida
para individuos de 60 afos de edad ha aumentado desde
20,3 afios en el afio 2000 hasta 23,3 afios en 2019 para
el sexo masculino y de 24,8 a 27,3 afnos para el sexo
femenino (16).

El envejecimiento poblacional implica una serie de
repercusiones, entre las que se encuentra un aumento
en la prevalencia de cancer en el anciano. Hay distintos
factores asociados con el envejecimiento que podrian
explicar tal asociacién entre cancer y edad avanzada
(17-19).

Por un lado, con el paso de los afios, se produce
una acumulacién de extrés oxidativo y de dafio en el
ADN como consecuencia de una exposicién prolon-
gada a distintos factores metabdlicos endégenos (por
ejemplo los radicales libres), o a factores exdgenos
(por ejemplo la radiacién ultravioleta o determinados
alimentos). Eventualmente, tales factores conducen a
una transformacién celular y al inicio del cdncer. Por
otro lado, durante el proceso del envejecimiento se
van acumulando células senescentes con un fenotipo
secretor (senescence-associated secretory phenotype
[SAPS]). Tales células, como su nombre indica, se-
cretan mediadores de la inflamacidn, tales como las
interleukina-6 y 8 o la proteina que atrae a monocitos
(MCP-2), que pueden promover el desarrollo tumo-
ral al originar un ambiente propicio para ello (20).
Por dltimo, en los ancianos tiene lugar un deterioro
progresivo de la funcién inmune, lo que implica que
la respuesta inmune contra el desarrollo de lesiones
neoplésicas sea menos efectiva (21). De hecho, el en-
vejecimiento se ha considerado el principal factor de
riesgo de desarrollar cancer (17).

Dado que envejecimiento y cdncer estin muy rela-
cionados, resulta facil comprender que la incidencia de
neoplasias malignas en el anciano estd aumentando a
nivel mundial (22,23). De hecho, en la tabla I aparece
reflejada la mediana de edad al diagndstico de distintos
tumores, asi como la distribucién por grupos de edad
segin datos del Surveillance, Epidemiology, and End
Results Program (SEER), y se observa que la mediana
de edad al diagnéstico de un alto nimero de neoplasias
es superior a los 65 afos, y que en algunas de ellas, més
de la tercera parte de los pacientes tienen = 75 afios de
edad en el momento del diagnéstico (24).
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TABLA1
PREVALENCIA DE CANCER EN FUNCION A GRUPOS DE EDAD 2014-2018 (24)

20-34  35-44  45-54  55-64  65-74 75-84 =85 =75 Md al

aros afos afios anos afnos arnos arnos arnos diagndstico
Todos 2.8 4,7 12 243 28,7 18,5 8,1 26,6 % 66
Orofaringe 04 2,1 15,3 37,6 29,3 11,8 3,6 154 % 63
Hipofaringe 03 1.5 11,6 33 31,5 16,9 53 222 65
Gastrico 1,6 4,6 11,1 223 272 22,1 11 33,1 % 68
Colon 19 4,1 12,7 204 25,5 219 13,2 35,1 % 69
Pancreas 0,6 1,8 7.8 21,7 30,6 244 12,9 37,3 % 70
Vesicula 0,5 22 8,6 20,7 293 253 134 38,7 % 71
Pulmén 0,2 09 6,1 219 344 26,6 9,7 36,3 % 71
Mesotelioma 1 2,1 5,1 134 29,6 323 16,5 48,8 % 74
Melanoma 49 6,9 134 22,7 253 17,7 8.8 26,5 % 65
Mama 19 8,2 19,2 25,6 26 13,7 54 19,1 % 63
Endometrio 1.5 49 14,9 339 29,6 11,7 35 152 % 66
Proéstata 0 03 7,7 32 40,5 15,5 4 19.5 % 67
Vejiga 04 1,2 55 18 31,1 28,6 15,1 43,7 % 73
Uréter 0,1 0,5 32 14 30,3 345 17,3 51,8 % 75
Rifién 1,8 5,7 14,8 269 284 159 5,5 214 % 64

Segun datos de GLOBOCAN, el porcentaje total de
nuevos casos de cancer en individuos > 65 afios de edad
en Estados Unidos hacia el afio 2018 era del 65,4 % en
hombres y del 58 .4 % en mujeres, y a nivel mundial, del
554 % en el sexo masculino y del 45 % en pacientes
del sexo femenino (25,26).

Otro grupo poblacional muy interesante, y sobre el
que existen escasas publicaciones, es el representado
por los individuos denominados “muy ancianos”, es de-
cir, aquellos con = 85 afios de edad. En Estados Unidos,
este grupo etario representa solo el 2 % de la poblacidn,
pero el 8 % de todos los diagndsticos nuevos de cdn-
cer, lo que se traduce aproximadamente en un total de
140.690 nuevos casos en 2019 (61.830 en hombres y
78.860 en mujeres). En los individuos de este grupo de
edad, el riesgo de desarrollar un tumor invasivo (exclu-
yendo los tumores de piel tipo no melanoma) a lo largo
de su vida “restante” es del 16,4 % en hombres, y del
12,8 % en mujeres. De hecho, el riesgo global de cancer
aumenta con la edad hasta los 80-84 afios en mujeres
y los 85-89 afios en hombres (27). En Estados Unidos,
los tumores que se diagnostican con mds frecuencia en
estos individuos muy ancianos son el cancer de pulmén

(16 %), de prostata (13 %) y de vejiga (13 %) para el
sexo masculino, y el cdncer de mama (19 %), colorrectal
(14 %) y de pulmén (14 %) para el sexo femenino. Los
10 tumores mds frecuentes en este grupo etario son si-
milares a los tumores habituales en cualquier edad, con
una serie de excepciones (la inclusion del cancer de es-
tomago en hombre muy anciano, y del cancer de vejiga
y de ovario en mujeres muy ancianas) (28).

Segtin datos de REDECAN, a nivel nacional, dado
que a partir de los 45-50 afios aumenta de forma notable
el riesgo de presentar cancer, en el periodo de tiempo
que transcurre desde el nacimiento hasta alcanzar los
80 afios de edad, los hombres tienen un riesgo del
40,9 % de desarrollar una neoplasia maligna, frente al
27 % en el caso de las mujeres. Estas diferencias son
mds evidentes a los 85 afios, edad en la que el riesgo
de desarrollar cancer es del 49,1 % en hombres y del
31,8 % en mujeres. Es fécil entender con estos datos que
el nimero de pacientes de edad avanzada con diagnés-
tico de cancer estd aumentando de forma considerable a
nivel nacional (11,12).

El diagnéstico de cancer, ademds, se asocia a una
mayor mortalidad, y este hecho también afecta a indi-
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viduos de edad avanzada. Asi, en Estados Unidos, la
segunda causa de muerte en 2017 y 2018 fue el cancer
(21 %), superada solo por la patologia cardiaca (23 %).
Por grupos de edad, el cancer fue la principal causa de
muerte en la franja de edad comprendida entre los 60 y
los 79 afos, tanto para el sexo femenino, como para el
masculino, y la segunda causa en individuos = 80 afios
(superada solo por la patologia cardiaca). De entre to-
dos los tumores, el de pulmén fue la principal causa de
muerte por neoplasia, tanto para el sexo masculino,como
para el femenino, en individuos con edad comprendida
entre los 60-79 afios y para aquellos con = 80 afios
de edad (de nuevo, con independencia del sexo). La se-
gunda causa de muerte por cdncer en ambas franjas de
edad para el sexo masculino fue el cancer de pancreas,
y, para el sexo femenino, el cdncer de mama (10). En
los individuos = 85 afios, también de Estados Unidos,
el cancer de prostata y el de pulmoén son las principales
causas de muerte por cdncer en el sexo masculino, re-
presentando el 40 % del total. En el sexo femenino, el
cancer de pulmén es la principal causa de muerte por
cancer (19 % del total), seguido por el cdncer de mama
(13 %). Para ambos sexos, el cancer colorrectal es la
tercera causa de muerte por cancer (9 % de muertes por
céncer en hombres y 12 % en mujeres) (15).

En nuestro pafs, segin datos correspondientes al afio
2019, el cdncer de pulmdn representa la cuarta causa
de muerte en ambos sexos (superada por la cardiopa-
tia isquémica, la enfermedad de Alzheimer y otras de-
mencias, y la enfermedad cerebrovascular), y el can-
cer colorrectal es la sexta causa. En el grupo de edad
comprendido entre 65-69 afios, entre las 10 principales
causas de muerte en este grupo de edad se encuentran
6 tipos de cancer: el cancer de pulmén (primera causa),
el colorrectal (tercera causa), el de pancreas (en sexto
lugar), el de mama (en séptima posicion), el hepato-
carcinoma (octava) y el cdncer gastrico (novena). La
enfermedad isquémica cardiovascular aparece como
segunda causa de muerte en este grupo poblacional.
Para la franja de edad entre 75-79 afios, la principal
causa de muerte en Espaiia es la cardiopatia isquémica,
siendo el cdncer de pulmon la segunda causa de muer-
te, el cancer colorrectal la quinta, el cdncer de pancreas
la octava, y el de prostata se sitiia en novena posicion.
Por el contrario, en el grupo de edad = 85 afios, las
neoplasias representan un grueso menos importante de
mortalidad en Espaiia, apareciendo el cancer colorrec-
tal en octavo lugar, y el cincer de préstata en décima
posicién (29).

Estos datos referentes a la incidencia y a la morta-
lidad del cancer a nivel mundial y, en especial, a ni-
vel nacional, y a la estrecha asociacion entre cdncer
y envejecimiento, reflejan la importancia de disponer
de una serie de conocimientos bdsicos acerca de las
neoplasias malignas en este grupo poblacional y de su
comportamiento.
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(CUALES SON LAS CARACTERISTICAS DEL INDIVIDUO
DE EDAD AVANZADA CON CANCER? EL ANCIANO
CON CANCER

Yaen el aio 1997 Stafford y Cyr analizaron el impac-
to que el cancer tiene en la vida de los ancianos, y obser-
varon que estos individuos refieren peor estado de salud,
mas limitaciones en las actividades basicas (ABVD) e
instrumentales (AIVD) de la vida diaria y hacen un ma-
yor uso de los recursos sanitarios que los individuos no
oncoldgicos de su misma edad (30).

Uno de los andlisis mds completos de las caracteris-
ticas de los individuos de edad avanzada con céncer fue
publicado por Mohile y cols. en el afio 2009, y analiza,
al igual que hacian los autores anteriores, datos de la
Medicare Current Beneficiary Survey (4).

Segtin este articulo, los ancianos con céncer tienen,
de forma significativa, y en comparacion con los ancia-
nos no oncolégicos, una mayor prevalencia de déficits
en las ABVD (5 % de diferencia) y en las AIVD (7,2 %
de diferencia), asi como una mayor prevalencia de sin-
dromes geridtricos (6,9 % de diferencia) y fragilidad
(segtn los criterios de Balducci [6,2 % de diferencia]
y el cuestionario VES-13 [diferencia de 6,3 %]) y una
peor valoracién subjetiva de su estado de salud (diferen-
ciade 6,5 %) (4).

Estos datos se corroboraron en un andlisis posterior
de la Medicare Current Beneficiary Survey publicado de
nuevo por Mohile y cols. (31).

Tales datos varian también en funcién al tipo de neo-
plasia. Asi, por ejemplo, segtin la serie de Koroukian y
cols., la prevalencia de sindromes geridtricos en ancia-
nas con cancer de mama es del 35 %, en ancianos con
céncer colorrectal del 45 % y en ancianos con cancer de
prostata del 51 %. De hecho, la proporcién de indivi-
duos sin comorbilidad, sin discapacidad funcional y sin
sindromes geridtricos es del 26 % en pacientes con can-
cer de mama, del 14 % en pacientes con cdncer de colon
y del 12 % en aquellos con cancer de prostata (32).

Todos estos déficits y peculiaridades se evalian
mediante la denominada valoracién geridtrica integral
(VGI). Aun asi, conviene aclarar una serie de nociones
bdsicas que se enumeran a continuacion.

La VGI es una herramienta que permite evaluar de
forma eficaz la edad funcional de un paciente, y ha de-
mostrado ser un importante predictor de eventos adversos
en los pacientes oncoldgicos de edad avanzada. Por este
motivo, la Sociedad Internacional de Oncologia Geridtri-
ca (SIOG) recomienda su uso en la toma de decisiones
de esta poblacién (7), aunque resulta imprescindible la
colaboracién multidisciplinar especializada (33).

Sin embargo, en dicha toma de decisiones, también
se deben considerar las caracteristicas de las neoplasias
en los ancianos, su prondstico, y, por ende, el beneficio
que puede tener la administracion del tratamiento anti-
tumoral (Fig. 1), como se verd en el préximo apartado.
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Fig. 1. Pilares bdsicos en la toma de decisiones en el anciano
oncoldgico.

(CUALES SON LAS CARACTERISTICAS DEL CANCER
EN EL INDIVIDUO DE EDAD AVANZADA? EL CANCER EN
EL ANCIANO

CARACTERISTICAS ESPECIFICAS Y DIFERENCIALES
DE LAS NEOPLASIAS EN EL ANCIANO

Las caracteristicas bioldgicas de determinados tu-
mores y su respuesta al tratamiento son distintas en los
individuos de edad avanzada que en individuos jove-
nes (34). De hecho, hay determinadas neoplasias, tales
como el cdncer de ovario, con peor prondstico en edades
avanzadas; sin embargo, tanto el cdncer de mama como
el de pulmén suelen ser mdas indolentes en individuos
ancianos que en jovenes (34).

El ejemplo mas claro de neoplasia que presenta gran-
des diferencias entre grupos de edad es el cdncer de
mama. En ancianas habitualmente son tumores con una
alta expresion de receptores de estrégenos y progeste-
rona, BCL2 y MUCI, asi como una menor expresion
de HER2 (solo en el 10 % de las pacientes = 75 afios de
edad frente al 15 % en mujeres en la quinta década de
su vida) (35), de receptor del factor de crecimiento epi-
dérmico, de Ki-67 y de p53 en comparacion con los tu-
mores en mujeres jovenes (36-38). Segtin datos de Diab
y cols. el porcentaje de pacientes con receptor estrogé-
nico positivo en el grupo de edad por encima de los 65
afnos es un 4-8 % mayor que en aquellas mujeres entre
55-64 afios (39). Segiin datos del metaandlisis de Davies
y cols., el 85 % de las mujeres = 75 afios de edad con
céncer de mama presentan receptores de estrégenos po-
sitivos, en comparacion con el 75 % aproximadamente
de los canceres de mama en mujeres en su quinta década
de vida (40).
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En el caso particular, por ejemplo, del cancer colo-
rrectal, la proporcion de tumores localizados en el colon
derecho aumenta con la edad, y pasa de un porcentaje in-
ferior al 30 % en aquellos pacientes menores de 65 afios
de edad, a casi el 50 % en individuos con mas de
85 afios (41.42). Por otro lado, la inestabilidad de micro-
satélites, presente aproximadamente en el 15 % de los
nuevos diagndsticos de cancer de colon, aparece aproxi-
madamente en el 35 % de los canceres de colon en indi-
viduos con mas de 85 afos de edad (43,44). Ademas, es-
tos pacientes “muy ancianos” (= 85 afios) generalmente
tienen tumores de colon menos avanzados y con menos
ganglios afectos que los mds jovenes (45), lo que indica
una menor necesidad de tratamiento adyuvante en los
mismos. En el otro extremo, los tumores con mutacion
BRAF-V600E también son mas habituales en ancianos
y se asocian a un mayor riesgo de recaida (45).

Hay otras diferencias entre los tumores diagnostica-
dos en edades jovenes y los diagnosticados en ancianos
y no se limitan solo a aspectos histoldgicos, sino tam-
bién, por ejemplo, al estadio tumoral o al momento del
diagndstico. Asi, por ejemplo, los pacientes oncoldgicos
> 85 afios de edad se diagnostican en fases tempranas en
menor proporcién que aquellos con una edad compren-
dida entre los 65 y los 84 afos (15). En individuos de
> 85 afios, el 57 % de los pacientes con cancer de mama
y el 41 % de los pacientes con cdncer de prostata se
diagnostican en estadios iniciales, frente al 68 % y el
77 % de los pacientes entre 65 y 84 afios de edad, res-
pectivamente (15). En el caso de mujeres = 75 afios de
edad con cancer de mama, el 85 % de los casos se diag-
nostica en estadios I/II, en comparacién con el 78 % de
los canceres de mama en las mujeres en la quinta década
de su vida (46). Este hecho suele revelar que se lleva a
cabo menos cribado en este grupo de edad avanzada.

Otro dato de interés es que en dichos pacientes “muy
ancianos” se incluye informacién acerca de la estadi-
ficacién tumoral en la historia clinica entre 2-4 veces
menos que en el caso de individuos entre 65 y 84 afios
de edad. Esto podria deberse a que en tal grupo de edad
no se completa el estudio diagnéstico (15).

En la tabla II aparecen algunas de las caracteristicas
“diferenciales” de distintas neoplasias en el anciano.

DIAGNOSTICO DE LAS NEOPLASIAS EN EL ANCIANO.
UTILIDAD Y VALIDEZ DE LOS METODOS DE CRIBADO PARA
UN DIAGNOSTICO PRECOZ

Las técnicas y las pruebas de cribado permiten diag-
nosticar tumores en fases mds iniciales de la enferme-
dad, pero esto no siempre es util en pacientes ancianos.
Es fundamental seleccionar bien al paciente.

Generalmente no se recomienda el cribado en indi-
viduos mayores de 85 afios de edad debido a su menor
esperanza de vida, a la alta prevalencia de comorbili-
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TABLAII
CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DE ALGUNAS NEOPLASIAS EN EL ANCIANO

Neoplasia

Diferencias histologicas

Otras diferencias

Cancer de mama
y progesterona

Menor expresion de HER2

Menor expresion de Ki67
Menor expresion de p53

Mayor expresion de receptores de estrogenos

Menor proporcién de diagndsticos
en estadios iniciales en = 85 afios

Cancer colorrectal
microsatélites
Menos ganglios afectos

Mayor prevalencia de inestabilidad de

Mayor proporcion de tumores
de colon derecho

Mayor prevalencia de mutacion BRAF-V600E

Céncer de préstata
del individuo

Gleason 8-10 mds habitual a mayor edad

Menor proporcién de diagndsticos
en estadios iniciales en = 85 afios
Mayor mortalidad especifica por
cancer en = 70 afios

Céncer de pulmén
adenocarcinoma

Histologia epidermoide mas habitual que

Asociado a mas comorbilidades
que en individuos jévenes

Mayor presencia de mutacién de EGFR a mayor

edad

Translocacion ALK menos habitual
Reordenamiento ROS1 menos habitual
Mayor presencia de PD-L1 positivo

dades, a una menor evidencia acerca del beneficio en
supervivencia de dicho cribado (esto dltimo, en parte,
debido a que esta poblacién no se ha incluido en los
ensayos clinicos que evaluaban las pruebas de cribado)
(15), e incluso a un mayor riesgo con la realizacion de
tales pruebas de cribado. Segtin un estudio, tras el criba-
do con colonoscopia, los individuos = 85 afios de edad
tenfan el doble de riesgo de experimentar complicacio-
nes severas gastrointestinales, tales como perforacion o
sangrado, en comparacion con los individuos entre 66 y
69 afios de edad (12 vs. 5 eventos por cada 1000 colo-
noscopias respectivamente) (47). Ademads, en este grupo
de edad avanzada hay tasas mds elevadas de tumores in-
dolentes que, dada la variedad de causas de mortalidad
en este grupo etario (riesgos competitivos), es probable
que no lleguen a causar morbilidad o mortalidad (46).
El beneficio del cribado se reduce de forma sustancial
en aquellos individuos con una supervivencia limitada
(48). Aunque la mayoria de guias suelen recomendar
que no se lleve a cabo el cribado en aquellos individuos
con una esperanza de vida inferior a los 10 afios, exis-
ten diferencias entre distintos centros y distintas institu-
ciones. Asi, por ejemplo, segin datos de una encuesta
nacional de salud (National Health Interview Survey)
en el afio 2015, més de la tercera parte de las mujeres
> 85 afios de edad habian sido sometidas a una mamogra-
fia en los 2 afios previos, el 18 % habian sido sometidas
a cribado de cérvix, a mds de la mitad de los pacientes se
le habfa efectuado un test de sangre oculta en heces, una
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sigmoidoscopia o una colonoscopia en los tltimos 5-
10 afios, y aproximadamente al 30 % de los individuos
de sexo masculino se les hizo una determinacién de PSA
en el dltimo afio (15).

En el caso del cdncer de mama existen distintas
razones por las que el cribado mediante mamografias
podria ser beneficioso en mujeres ancianas. Por un lado,
la incidencia de cdncer de mama aumenta con la edad
y, como normal general, el cribado beneficia a personas
con una alta prevalencia de enfermedad. Por otro lado,
la sensibilidad del cribado con mamografia aumenta
con la edad, y es del 86-88 % para mujeres de 70 afios
de edad, en comparacion con el 81 % en aquellas en la
quinta década de su vida (la especificidad es del 93 % en
mujeres de 70 afos, y del 91 % en mujeres de 50 afos
[49,50]). Ademas, los distintos modelos de simulacién
indican que se evita la muerte por cidncer de mama en 2
de cada 1000 mujeres mayores de 70 afios de edad y con
buen estado de salud que contintdan siendo sometidas a
mamografias durante 10 afios o més (51). Ademds, las
ancianas que son sometidas a cribado suelen diagnosti-
carse con mds frecuencia en estadios iniciales de la en-
fermedad (52).

La Sociedad Americana del Cancer (American Can-
cer Society [ACS]) recomienda que se realice una ma-
mografia en aquellas mujeres con una esperanza de vida
> 10 afios (53). Por otro lado, el US Preventive Services
Task Force también considera el cribado individualiza-
do de cdncer de mama, pero reconoce la ausencia de evi-
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dencia de dicho cribado en mujeres mayores de 75 afnos
(54). A pesar de estas recomendaciones, segtin datos del
afio 2010, en Estados Unidos, el 56 % de las mujeres
> 75 afios habian sido sometidas a cribado en los lti-
mos 2 afios, incluyendo un 36 % de mujeres con una
esperanza de vida < 5 afios (55).

Por otro lado, ambas organizaciones recomiendan
que se haga un cribado de cdncer colorrectal en adultos
entre 76 y 85 afios de edad, pero no apoyan el cribado a
partir de la edad de 85 afios (56,57).

En relacién al cdncer de prostata, las guias ACS
recomiendan el cribado de cdncer de préstata en in-
dividuos con una supervivencia superior a los 10 afios
y el US Preventive Services Task Force estd en contra
de la determinacién de PSA en hombres = 70 afios de
edad (58).

El cribado del cdncer de cérvix no se recomienda por
ninguna organizacién de las citadas en mujeres mayores
de 65 afios si ha hecho un cribado adecuado hasta ese
momento (59).

En la tabla III aparecen resumidas las principales
recomendaciones de las sociedades estadounidenses
acerca del cribado de determinadas neoplasias en el
anciano.

Como se puede observar, para poder discernir acerca
del beneficio (y, por tanto, de la indicacién) del cribado
en individuos de edad avanzada un paso fundamental
viene dado por la estimacion de la supervivencia de los
mismos. Son distintos los métodos que pueden utilizar-
se para estimar la supervivencia en ancianos. Por un
lado, el indice de Lee-Schonberg (www.ePrognosis.org)
tiene en cuenta la edad del paciente, su sexo, el indice
de masa corporal, la funcién, la movilidad, la historia de
cancer, la presencia de diabetes, de enfisema, de insu-
ficiencia cardiaca, tabaquismo, el nimero de ingresos
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hospitalarios en el tltimo afio y la autopercepcion del
estado de salud. Aquellos individuos con un riesgo
> 50 % de mortalidad en 10 afios basado en la puntua-
cién de este indice se consideran con una esperanza de
vida inferior a 10 afios (60,61).

Por otro lado, Walter y Covinsky calcularon los cuar-
tiles de esperanza de vida para adultos estadounidenses
> 70 afos de edad estratificados por sexo y edad (62).
Estos autores recomiendan que el especialista determine
en qué cuartil de supervivencia se encuentra cada indi-
viduo, para poder estimar su esperanza de vida.

Algunos autores han evaluado el impacto de deter-
minadas comorbilidades para estimar la esperanza de
vida de los individuos de edad avanzada. Asi, por ejem-
plo, Cho y cols. publicaron que una mujer de 75 afios
de edad con diabetes, tiene una esperanza de vida de
114 afios, mientras que una mujer de esta misma edad,
pero con insuficiencia cardiaca congestiva, tiene una es-
peranza de vida de 7 afos (63).

Probablemente la conjuncién de todas estas herra-
mientas, junto con el juicio clinico del médico, permi-
tird estimar la esperanza de vida de los individuos, vy,
por tanto, facilitard la toma de decisiones en relacion al
cribado en personas de edad avanzada.

PRONOSTICO DE LAS NEOPLASIAS EN EL ANCIANO. VALIDEZ
DE LAS HERRAMIENTAS DISPONIBLES

Otro aspecto relacionado con el tumor, que represen-
ta un punto clave en la toma de decisiones del anciano
oncoldgico, es el riesgo de recaida del mismo ya que
dicho riesgo justificard la necesidad o no de adminis-
trar tratamiento quimioterdpico adyuvante. Esto es es-
pecialmente importante en edades avanzadas en las que

TABLA III
CRIBADO DE TUMORES EN EL ANCIANO

Tipo de neoplasia Método de cribado

Recomendaciones Riesgo

Céncer de mama Mamografias bilaterales

ACS: si esperanza de
vida = 10 afios
US PSTF: si < 75 afios

Sobrediagndstico de tumores
indolentes

Céncer de colon Colonoscopia/sigmoidoscopia/

sangre oculta en heces

ACS y US PSTF:
< 85 aflos

Perforacion y sangrado

(x 2 si = 85 afios)
Sobrediagndstico de tumores
indolentes

Caéncer de prostata  PSA

ACS: si esperanza
de vida = 10 afos
US PSTF: si < 70 afios

Sobrediagndstico de tumores
indolentes

Céncer de cérvix Citologia

ACS y US PSTF:
si < 65 afios

Sobrediagndstico de tumores
indolentes

ACS: American Cancer Society; US PSTF: US Preventive Services Task Force.
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el riesgo de toxicidad del tratamiento es mayor y en las
que suelen coexistir otras causas de morbimortalidad
competitivas con el propio tumor (64).

En el caso concreto del cancer de mama, el método
de predicciéon mds conocido es el denominado Adju-
vant! Online (65). Es un programa de prediccién online,
de acceso abierto, que estima el riesgo de recaida del
cancer de mama a los 10 afos, asi como la mortalidad
por cancer de mama, la mortalidad por otras causas y los
beneficios que el tratamiento adyuvante puede producir
en cada individuo (65). La prediccion se basa en 6 facto-
res clinicos entre los cuales se incluye la comorbilidad.

Este programa se disefi¢ usando una base de datos
derivada del registro SEER que tiene una poblacién de
34.252 pacientes. Dicha poblacién consistia en muje-
res entre 35-69 afios de edad diagnosticadas en Estados
Unidos de cancer de mama en estadios iniciales entre
1988 y 1992 (66). Se trata, por tanto, de un indice crea-
do a partir de pacientes < 70 afios de edad. Nienke de
Glas y cols. analizaron la validez de esta herramienta
en una cohorte de 2012 pacientes con cancer de mama
mayores de 65 afnos de edad (67). Segun este estudio,
uno de los modelos de Adjuvant! Online sobreestima-
ba la supervivencia global a los 10 afios de estas pa-
cientes en un 9,8 % y la supervivencia libre de recai-
da a los 10 afios en un 8,7 %; otro de los modelos de
Adjuvant! Online infraestimaba la supervivencia a los
10 anos de estas pacientes en un 17,1 %. Como con-
clusién, los autores indicaron que esta herramienta no
permite predecir de forma adecuada la supervivencia
global y las recaidas en ancianas con cdncer de mama.
Segtin los autores, por tanto, las predicciones indicadas
por Adjuvant! Online en pacientes > 65 afios de edad con
diagndstico de cancer de mama deben interpretarse con
mucha cautela, y debiera elaborarse un método especifi-
co de prediccion en ancianas con cdncer de mama (67).
Estos hallazgos ponen de manifiesto la importancia de
encontrar métodos mds eficaces para evaluar los riesgos
y los beneficios derivados de la quimioterapia para cada
individuo de edad avanzada. En un estudio posterior se
analizd la validez de la herramienta online PREDICT en
ancianas con cdncer de mama. Esta herramienta calcula
la supervivencia global a los 5 y los 10 afios basdndose
en determinadas caracteristicas del paciente y del tumor
(68). Los autores del estudio encontraron que PREDICT
permite predecir de forma adecuada la supervivencia
global a los 5 afios en mujeres > 65 afios con cdncer de
mama, aunque sobreestimada la supervivencia global a
los 10 afios (69).

En el ambito del tratamiento adyuvante del cancer de
colon, también se ha extendido el uso de otra herramien-
ta online, el Adjuvant! Online, que proporciona infor-
macioén acerca de la supervivencia libre de recaida, su-
pervivencia global, mortalidad por el tumor y por otras
causas, con o sin tratamiento, basdndose en pardmetros
tales como la edad, el sexo, la comorbilidad, el estadio
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tumoral, el nlimero de ganglios positivos, el nimero de
ganglios extirpados, el grado histolégico y el tratamien-
to (ninguno vs. fluoropirimidinas vs. con oxaliplatino)
(70). Papamichael y cols. analizaron la validez de esta
herramienta en ancianos con cancer de colon estadio III,
y encontraron que se trata de una herramienta con la
que se puede estimar de forma adecuada la evolucién de
ancianos con este tipo de neoplasia, aunque su validez
podria ser distinta en funcién al grado de comorbilidad
del paciente (71). Se trata, por tanto, de otra herramienta
a tener en cuenta en este grupo poblacional.

CONCLUSIONES

El cancer en el anciano es una entidad que presenta
una prevalencia creciente a nivel mundial (datos que se
repiten también a nivel nacional) y aparece como una
de las principales causas de muerte en este grupo etario.
Asimismo, presenta unas caracteristicas diferenciales
con respecto al cdncer en edades mds tempranas, que
le confieren un prondstico distinto al de individuos mas
jovenes, y es, en ocasiones (como en el caso del cédncer
de préstata por ejemplo), mds agresivo en los individuos
ancianos, lo cual desmiente la idea generalizada de que
el cancer en edades avanzadas tiene un lento crecimien-
to en todos los casos y un buen prondstico. No se debe
descartar la participacion de ancianos en el los progra-
mas de cribado de cdncer de mama, colorrectal, prostata
o cérvix, por el mero hecho de la edad, sino que la de-
cisién debe basarse en la esperanza de vida del mismo,
y para ello, existen determinados indices que pueden
facilitar una estimacion. Por ultimo, una vez detectado
el cancer en estos individuos, y una vez se ha procedido
a la cirugfa, distintas herramientas basadas en las carac-
teristicas de estos tumores pueden ayudar en la toma de
decisiones acerca del uso de quimioterapia adyuvante,
pero algunas de ellas no tienen suficiente poder en po-
blacién anciana, de modo que se precisan mds investi-
gaciones al respecto.

Por tanto, la neoplasia en si, sus caracteristicas y su
comportamiento, representa un pilar fundamental en la
toma de decisiones de estos pacientes (junto con la si-
tuacion basal del individuo, medida mediante la VGI, y
los deseos y preferencias del mismo).
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