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RESUMEN

El paciente anciano estd pobremente representado en los
ensayos clinicos lo que dificulta el conocimiento de eficacia
y seguridad de los tratamientos en esta poblacion. La alta va-
riabilidad individual del estado de salud de los ancianos su-
pone un gran reto por el potencial incremento de la toxicidad
relacionada con los tratamientos lo que conduce a una mayor
frecuencia de hospitalizaciones, dependencia y abandono del
tratamiento y, por ende, un menoscabo en la calidad de vida de
los pacientes y en su supervivencia. Identificar las vulnerabi-
lidades de los pacientes y adecuar las medidas preventivas en
el manejo del tratamiento oncolégico es clave para optimizar
los resultados.

PALABRAS CLAVE: Anciano. Céancer. Toxicidad. Quimio-
terapia.

INTRODUCCION

La edad es el factor de riesgo mds importante de can-
cer en general, ya que es una enfermedad asociada al en-
vejecimiento. Sin embargo, la evidencia cientifica en el
empleo de terapias sistémicas, bien quimioterapia u otros
agentes antineopldsicos, derivada de ensayos clinicos,
muestra datos de eficacia y seguridad en poblacién se-
leccionada que poco tienen que ver con las caracteristicas
habituales de la poblacién geridtrica con cancer.

El paciente anciano con cdncer se incluye en un
grupo muy heterogéneo en relacién con el estado ge-
neral, comorbilidades, situacion geridtrica, dependencia
o situacion fisioldgica, y es un reto enfrentarnos a un
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ABSTRACT

Elderly patients are poorly represented in clinical tri-
als, which makes it difficult to know the efficacy and safety
of treatments in this population. The high variability of indi-
vidual health status constitutes a major challenge due to the
potential increase the risk of developing toxicity induced by
chemotherapy treatment, determining a higher frequency of
hospitalizations, dependence and lack of therapeutic compli-
ance and, therefore, impairment of quality of life and survival.
Identifying the vulnerabilities of elderly patients and adapting
preventive measures in the management of cancer treatment is
key to optimizing outcomes.
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adecuado manejo de la enfermedad. Los cambios fisio-
l6gicos que acontecen asocian un potencial incremento
en la toxicidad de los tratamientos lo que conlleva una
mayor frecuencia de hospitalizaciones, dependencia y
abandono del tratamiento y, por ende, un menoscabo en
la calidad de vida de los pacientes y su supervivencia.

RETOS ESPECIFICOS DE LA POBLACION ANCIANA

Los pacientes ancianos constituyen un grupo muy
heterogéneo en relacion con su estado general (perfor-
mance status [PS]), comorbilidades, situacién de depen-
dencia o deterioro de funciones fisioldgicas.
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Las alteraciones en las funciones fisioldgicas, prin-
cipalmente funcién renal y hepética, suponen una mo-
dificacion en la farmacocinética y farmacodinamia de
los farmacos.

En los ancianos es frecuente la presencia de comor-
bilidades y polifarmacia que favorecen la posible inte-
raccién farmacoldgica y pueden aumentar la toxicidad
del tratamiento.

La poblacion geridtrica estd pobremente representa-
da en los ensayos clinicos, lo que dificulta extraer con-
clusiones de eficacia y seguridad, asi como del manejo
de los eventos adversos. Incluso cuando los estudios
incluyen un nimero elevado de pacientes ancianos, los
resultados no pueden ser extrapolados al conjunto de
la poblacidén anciana, ya que pacientes con pobre PS o
deterioro de funciones orgdnicas son excluidos de los
ensayos clinicos (1).

FUNCIONES ORGANICAS EN EL ANCIANO

El envejecimiento de las personas viene acompa-
fado de un deterioro en la funciéon de dérganos vita-
les como el higado, el rifién o la médula 6sea. Este
hecho fisioldgico interviene de forma relevante en la
metabolizacién de los farmacos estrechando el mar-
gen terapéutico e incrementando la toxicidad. Sin
embargo, el deterioro de estas funciones no se corre-
laciona con la edad cronoldgica y es variable entre
individuos. Por ello, en el tratamiento del cancer de-
bemos prestar atencion al estado funcional y las co-
morbilidades mds que a la edad del paciente. La tabla I
recoge los principales cambios producidos por la edad
y sus consecuencias en el empleo de quimioterapia (2).
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FUNCION HEPATICA

El higado es el érgano principal en la metabolizacién
de los farmacos. Sin embargo, se desconoce si la edad
reduce el metabolismo hepdtico. Es conocido que con el
envejecimiento el volumen hepatico asi como su flujo
sanguineo disminuyen, lo que puede provocar una re-
duccién en el aclaramiento de farmacos que precisen el
flujo hepdtico para su eliminacién. De igual manera, en
poblacién anciana es frecuente la polifarmacia lo que
favorece las interacciones entre sus tratamientos ha-
bituales y los agentes antineopldsicos, principalmente
aquellos que involucran al citocromo p450 para su de-
gradacion (2,3).

FUNCION RENAL

La funcidn renal se deteriora con la edad, disminu-
yendo el flujo renal y la filtracién glomerular (FG). Sin
embargo, el valor de creatinina plasmatica no refleja los
cambios que se producen en el anciano por la pérdida
de masa muscular (4). De forma que es necesario reali-
zar cdlculos o estimaciones mds precisas de la funcién
renal de los pacientes. Distintas herramientas pueden
emplearse, como la formula de Cockroft-Gault, sin em-
bargo, también es conocido que pierden precision en
algunas situaciones como la presencia de insuficiencia
renal grave, pérdida significativa de masa muscular o en
poblacién anciana (5).

Los errores en la estimacidn de la funcién renal pue-
den tener especial relevancia en poblacion anciana que
recibe fdrmacos cuya eliminacion es, sobre todo, renal,
como pueden ser el cisplatino, carboplatino, capecitabina

TABLAI
CAMBIOS ORGANICOS FISIOLOGICOS DEL ANCIANO Y SUS CONSECUENCIAS EN EL TRATAMIENTO DE QUIMIOTERAPIA

Organoltejido

Cambios fisiologicos anciano

Consecuencias en el tratamiento
antineopldsico

Médula dsea

Disminuye reserva hematopoyética

Mayor riesgo de mielosupresion

Mucosas Descenso de células stem y de proliferacion Mayor riesgo de mucositis y diarrea
de células criptales intestinales
Corazén Descenso de cardiomiocitos Mayor riesgo de cardiotoxicidad
Pulmén Menor reserva respiratoria Mayor riesgo de toxicidad pulmonar
SNC y periférico  Descenso de volumen cerebral y circulacion Mayor riesgo de neurotoxicidad
Rifién Descenso del FG y funcién tubular Menor excrecién de farmacos
y sus metabolitos
Higado Descenso de volumen y flujo hepatico. Menor Menor eliminacién y metabolismo
actividad CYP450 de los farmacos
Adaptada de Feliu J (2).
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o pemetrexed. Un estudio pone de manifiesto que por
cada descenso de FG de 10 mL/min, el riesgo de toxici-
dad por quimioterapia se incrementa un 12 %, indepen-
dientemente del tipo de quimioterapia recibida (6).

MEDULA OSEA

La reserva funcional de la médula ésea va mermando
con la edad, de manera que el empleo de agentes mie-
losupresores incrementa de forma significativa la toxi-
cidad hematoldgica en los ancianos, principalmente en
forma de neutropenia y/o anemia (7).

IMPACTO DEL DETERIORO ORGANICO EN LA
FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA DE LA TERAPIA
SISTEMICA DEL CANCER

La edad puede alterar de forma significativa la farma-
cocinética (FC) de los agentes antineopldsicos. Estas di-
ferencias en la FC pueden ser causadas por alteraciones
en la absorcidn, distribucién, metabolismo o excrecion
de los farmacos. Se describen a continuacién algunos
cambios del anciano que alteran los diferentes procesos
involucrados en la FC:

— Absorcion: intervienen en este proceso la reduc-
cion de la secrecion enzimatica, el descenso del
vaciado y de la motilidad géastrica, asi como la
disminucién de la superficie de absorcién y de
la circulacion esplédcnica.

— Distribucion: estd afectada por la composicion del
cuerpo, de forma que el descenso de agua corporal
total (10-15 %) y de la albimina y el incremen-
to de grasa, como principales transportadores de
farmacos, producen disminucién de distribucién
para los agentes solubles en agua e incremento
para los agentes solubles en lipidos, modificando
de esta forma la vida media de los farmacos.

— Metabolismo: descenso de funcién hepdtica debi-
do a la reduccion del volumen y flujo hepdtico.
Descenso de la actividad CYP450.

— Excrecion: descenso en el FG y la excrecién tu-
bular (2,8).

Como consecuencia de todos los cambios en FC y
farmacodinamia de los farmacos en la poblacién ancia-
na, junto con la presencia frecuente de la polifarmacia,
se estima que el riesgo de presentar reacciones adversas
por los farmacos es 3-10 veces superior en ancianos que
en jovenes (9).

EVALUACION DEL RIESGO DE DESARROLLAR TOXICIDAD
POR EL TRATAMIENTO

Enlapoblacién general,conocer el performance status
(PS) es 1itil para estimar la tolerancia a la quimioterapia
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y el prondstico, de manera que, a peor PS, menor tole-
rancia al tratamiento y peor supervivencia (2). Sin em-
bargo, su utilidad para predecir el riesgo de toxicidad en
poblacién anciana es discutible (10).

Es crucial disponer de herramientas que nos ayuden
a predecir el riesgo de sufrir toxicidad grave durante un
tratamiento antineopldsico y asi poder emplear medidas
preventivas apropiadas e individualizar el tratamiento.

Una de las herramientas con mayor evidencia es la
“evaluacion geridtrica integral” (CGA, por sus siglas
en inglés), que permite reconocer problemas de salud
y detectar estados de vulnerabilidad. Ademads, ayuda a
estimar el riesgo de complicaciones, hospitalizacién o
muerte debido al tratamiento (11).

En el caso concreto de la quimioterapia, la CGA permite
la identificacion de algunos grupos de pacientes (1):

— Pacientes que pueden recibir el mismo tratamiento

que aquellos de otros grupos de edad (pacientes fit).

— Pacientes frigiles que debido a sus comorbilida-
des y pobre PS es cuestionable el beneficio del
tratamiento de quimioterapia. En estos casos el
tratamiento debe orientarse a la paliacion.

— Pacientes vulnerables que necesitan de un ma-
nejo proactivo y preventivo de las potenciales
complicaciones. En estos casos, se debe realizar
una intervencion geridtrica personalizada. Tras su
aplicacion, los pacientes deben ser reevaluados y
ver si son subsidiarios de tratamiento; podrian va-
lorarse reducciones de dosis o monoterapias.

La evaluacién geridtrica integral emplea diferentes
herramientas para la evaluacién de aspectos como la
situacién socioecondémica y demogrifica, las comor-
bilidades, estado funcional (actividades basicas e ins-
trumentales de la vida diaria, entre otras), situacion
cognitiva y psicoldgica o social, estadio nutricional, la
presencia de sindromes geridtricos, asi como variables
oncoldgicas (12).

No obstante, a pesar de las ventajas que ofrece el
empleo de la CGA, no se ha generalizado su uso de-
bido, principalmente, al tiempo que requiere y la falta
de entrenamiento del personal clinico encargado de
hacerla (13).

PRINCIPALES COMPLICACIONES Y SU MANEJO
TOXICIDAD HEMATOLOGICA

La reserva de células stem hematopoyéticas descien-
de con la edad y esto se asocia a mayor riesgo de mie-
losupresion asociada a la quimioterapia. La toxicidad
hematoldgica es una toxicidad limitante de dosis en mu-
chos agentes citostdticos y es causada en muchos casos
por metabolitos mds que por los farmacos en si mismos.
De modo que los cambios en el metabolismo asociados
al envejecimiento pueden incrementar la toxicidad (1).
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NEUTROPENIA

La neutropenia es la principal toxicidad limitante
de dosis y la neutropenia febril (NF) una complicacion
grave del empleo de quimioterapia. Su aparicién con-
diciona retrasos en la administracién del tratamiento
y reducciones de dosis de los farmacos, lo que puede
comprometer la eficacia del tratamiento.

Las guias clinicas recomiendan el uso de factores es-
timulantes de colonias (G-CSF) en ancianos candidatos
a terapia mielosupresora, puesto que han demostrado
reducir el grado y duracién del nadir de leucocitos. Para
su empleo se debe considerar el riesgo de desarrollar
NF segtin el esquema administrado, episodios previos
de neutropenia, comorbilidades e intencién del trata-
miento.

Se recomienda el empleo de G-CSF como profilaxis
primaria cuando el esquema de QT empleado conlleva
un riesgo del 20 % o superior de NF; sin embargo, en
ancianos debe considerarse cuando el riesgo sea del
10-20 %, especialmente en presencia de comorbilida-
des (14). No obstante, a pesar de las recomendaciones,
una proporcién importante de pacientes mayores desa-
rrollard NF, de manera que es importante identificar las
caracteristicas que hacen a esta poblacién mds vulnera-
ble. En este sentido, algunos trabajos comunican que la
profilaxis con G-CSF es menos eficaz en ancianos y
la presencia de dos o mds comorbilidades constituye un
factor de riesgo de desarrollar NF a pesar del tratamien-
to preventivo con G-CSF (15).

El uso de profilaxis antibiética también es una estra-
tegia empleada en algunas circunstancias, sin embargo,
su eficacia en ancianos no estd bien establecida al ser
poblacién pobremente representada en los estudios y,
por otra parte, estos presentan un riesgo mayor de to-
xicidad asociada a algunos antibiéticos, como las qui-
nolonas (frecuentemente empleadas como tratamiento
profildctico de NF por QT) (16).

ANEMIA

La anemia es un problema frecuente asociado al can-
cer, también en ancianos, y puede agravarse como con-
secuencia de los tratamientos antineopldsicos.

La presencia de anemia condiciona una reduccién del
volumen de distribucion de los farmacos, incrementan-
do su concentraciéon méaxima y toxicidad.

Ademds, la anemia produce astenia y deterioro fun-
cional de los pacientes y, en ocasiones, puede ser un
factor de descompensacion de algunas comorbilidades
como las cardiovasculares o la demencia.

Las medidas utilizadas para su tratamiento dependen
del grado y circunstancias clinicas asociadas, la transfu-
sidn de hematies, los suplementos de hierro y la eritropo-
yetina (EPO) son las mds empleadas. La administracion
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de EPO no se recomienda en pacientes con anemia y
céncer fuera del periodo de tratamiento, ya que se asocia
al incremento de riesgo de eventos tromboembdlicos,
hipertension arterial y cefalea (17).

NAUSEAS Y VOMITOS

Las nduseas y los vémitos inducidos por quimiotera-
pia son uno de los eventos adversos mds frecuentes de
los tratamientos antineopldsicos que deterioran a la cali-
dad de vida de los pacientes y pueden afectar al cumpli-
miento terapéutico.

Las gufas de préctica clinica recomiendan el empleo
de diferentes agentes antieméticos en base al riesgo de
nduseas o vomitos que producen los diferentes farmacos
o esquemas de tratamiento. Sin embargo, en poblacion
anciana, el uso de estos farmacos antieméticos conlle-
va un incremento en el riesgo de efectos adversos se-
cundarios o interacciones con otros farmacos. Asi, el
empleo de corticoides produce hiperglucemia (debe
tenerse especial precaucién en pacientes diabéticos),
los antagonistas del receptor 5-HT3 pueden prolongar
el intervalo QTc y favorecer la aparicién de arritmias
(debe emplearse con precaucion cuando hay comorbi-
lidad cardiovascular), los antagonistas de NK1, como
aprepitant, inhiben el CYP3A4 produciendo interaccion
con otros farmacos que emplean esta via en su metabo-
lismo. Ademds, es importante conocer que la poblacién
anciana es mas susceptible a la toxicidad neurolégica de
los neurolépticos, como la metoclopramida, y pueden
aparecer efectos extrapiramidales, o sedacion con el em-
pleo de olanzapina (18).

DIARREA

La atrofia de la mucosa intestinal y el descenso de
células stem que aparece con el envejecimiento podrian
favorecer la aparicion de diarrea. Es bien conocido como
la diarrea es un efecto adverso frecuente de algunos far-
macos antineopldsicos como las fluoropirimidinas, el
irinotecdn o los inhibidores tirosin quinasa. El riesgo de
diarrea grado 3-4 por irinotecdn es mayor en pacientes
mayores de 70 afios. De modo que es primordial moni-
torizar estrechamente este evento en poblacién anciana.

El principal riesgo de la diarrea es la pérdida de liqui-
dos y electrolitos que condicionen una situacién de des-
hidratacién, fallo renal y alteracion hidroelectrolitica.
Ademds, la aparicion de diarrea inducida por quimio-
terapia conlleva retrasos en la administracién del trata-
miento, reducciones de dosis e, incluso, interrupcién del
tratamiento (1,19).

El manejo de la diarrea incluye medidas higiéni-
co-dietéticas y la rehidratacion, con especial cuidado
en el paciente anciano para evitar situaciones de so-
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brecarga hidrica con la reposicién (especialmente en
cardidpatas o pacientes con fracaso renal). El firmaco
recomendado para el tratamiento de la diarrea induci-
da por quimioterapia es la loperamida, quedando otras
estrategias como el empleo de octeotride para casos de
refractariedad (19).

Una mencién especial requiere la diarrea inducida
por inmunoterapia cuyo mecanismo de patogenicidad
es autoinmune. Aqui es necesaria la administracién de
corticoides para su manejo y, en situaciones refractarias,
agentes inmunosupresores (20).

MUCOSITIS

El riesgo de mucositis se incrementa con la edad, la
atrofia de las mucosas y la disminucién de regeneracion
de los epitelios hacen que los pacientes ancianos tengan
mads riesgo de padecerla y de forma mds grave, pudien-
do causar disfagia, malnutricién y deshidratacion.

El riesgo de mucositis también es dependiente del
farmaco empleado, y son el 5-fluorouracilo, el meto-
trexate, la doxorrubicina o los inhibidores tirosin quina-
sa algunos de los principales agentes causantes, aunque
cualquier farmaco citostético tiene potencial de produ-
cirla.

Para prevenir su aparicién es importante mantener
una adecuada higiene oral. Otras medidas de prevencion
no presentan eficacia demostrada en ensayos clinicos.

Para su tratamiento, es importante mantener una ade-
cuada hidratacidén, higiene y el empleo de analgésicos.
En casos graves puede ser necesario el ingreso del pa-
ciente para asegurar una correcta nutricion e hidratacién
y evitar complicaciones infecciosas (21).

TOXICIDAD CARDIOVASCULAR

El principal factor de riesgo de toxicidad cardiovas-
cular (22,23) en poblacién anciana es la presencia de co-
morbilidad cardiovascular previa, hipertensién arterial,
insuficiencia cardiaca, diabetes, enfermedad coronaria,
etc. La toxicidad cardiaca engloba un grupo heterogéneo
de trastornos que incluyen arritmias, cardiomiopatias o
isquemia coronaria. Diversos citostticos puede producir
cardiotoxicidad aguda tanto a medio como a largo plazo,
y su patogénesis es conocida en algunos casos, mientras
que, en otros, atin se desconoce. El manejo de estas toxi-
cidades debe llevarse a cabo dentro de equipos multidis-
ciplinares que incluyan protocolos de prevencion, diag-
ndstico y tratamiento, y evitar interrupciones innecesarias
de la terapia oncoldgica, optimizando los resultados (24).

Las antraciclinas pueden inducir miocardiopatia, dosis
acumulativa y se presenta como una insuficiencia cardia-
ca congestiva (ICC). No existe un tratamiento especifico
y las medidas deben ser similares a las empleadas en ICC
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de otro origen. Se han desarrollado formulaciones liposo-
males que minimizan este riesgo. En el caso del trastuzu-
mab, aunque se ha sefialado la edad como un factor de
riesgo, parece que el riesgo depende mas de la presencia
de comorbilidades previas (como el empleo de antracicli-
nas previas) que de la edad en si misma.

Las fluoropirimidas se asocian con un incremento de
la cardiotoxicidad (isquemia coronaria por vasoespas-
mo) en poblacién anciana. Su incidencia varia de 1,2-
18 %, descrita en un 9 % de pacientes en tratamiento
con capecitabina.

La administracién de antiangiogénicos, incluidos inhi-
bidores de tirosin quinasa, incrementan la toxicidad car-
diovascular en ancianos; estos tienen un mayor riesgo de
enfermedad tromboembodlica con el empleo de bevacizu-
mab o de disfuncién cardiaca por sorafenib o sunitinib, asi
como de hipertension arterial o proteinuria (25).

TOXICIDAD NEUROLOGICA

La neurotoxicidad es una toxicidad limitante de dosis
de ciertos citostaticos, como los taxanos, los derivados
del platino o los alcaloides de la vinca. La toxicidad
neuroldgica mas frecuente es la periférica, generalmen-
te sensitiva.

Los pacientes mayores son particularmente suscepti-
bles sobre todo si presentan patologia neurolégica pre-
via como la diabética. Sin embargo, el efecto de la edad
en la toxicidad de estos farmacos es desigual; de modo
que mientras la incidencia de neuropatia periférica sin-
tomadtica producida por paclitaxel es significativamente
mds alta en mujeres ancianas con cdncer de ovario, no
hay evidencia de mayor riesgo de toxicidad por oxali-
platino (26).

La neurotoxicidad periférica inducida por quimiote-
rapia en ancianos se asocia con caidas y deterioro fun-
cional y puede incrementarse cuando se emplean varios
agentes neurotoxicos y en aquellos pacientes que pre-
sentan algtn grado de dependencia previa (27).

Otras alteraciones neuroldgicas menos frecuentes
causadas por antineopldsicos incluyen la encefalopatia
o la ataxia cerebelosa.

El manejo de la neurotoxicidad empieza por la reduc-
cion de dosis o suspension de los citostdticos que la pro-
ducen. Algunos farmacos empleados para su tratamiento
actdan frente al dolor neuropatico, como la gabapentina
o la pregabalina que deben emplearse con precaucion
en los ancianos ya que pueden favorecer, con mayor
frecuencia, somnolencia o episodios confusionales (28).

ASTENIA

La astenia en el paciente con cdncer es un sintoma
relacionado con el cancer y su tratamiento. Ademads, re-
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presenta una de las secuelas mds frecuentes en pacientes
largos supervivientes de cdncer. La astenia impacta de
forma negativa en la calidad de vida, pudiendo causar
dependencia funcional y merma de la actividad social.
Su origen es multifactorial (tratamientos, anemia, mal-
nutricién, trastornos del suefio, ansiedad y depresion,
etc.) y su incidencia y prevalencia se incrementan con la
edad, la polifarmacia y los trastornos del suefo, incluso
en ausencia de cancer (28).

Para prevenirla es importante mantener actividad
fisica diaria durante el tratamiento, tener un adecuado
soporte nutricional, tratar la anemia y otros factores cau-
santes como la depresion (1,28).

OTRAS

Algunos eventos adversos que pueden aparecer con

mads frecuencia en ancianos incluyen:

— Toxicidad renal: se deben emplear con especial
precaucion farmacos nefrotdxicos, ya que de por
si el envejecimiento deteriora la funcion del rifdn.
Algunos efectos secundarios de los tratamientos
como la diarrea o la mucositis pueden empeorar la
funcién renal. Para prevenir su deterioro se debe
garantizar una adecuada ingesta hidrica (1).

— Ototoxicidad: en forma de tinnitus o pérdida de
audicion. Esta toxicidad, en ancianos, incrementa
el riesgo de caidas, acelera el deterioro cognitivo
y empeora la calidad de vida (29).

— Salud dsea: es conocida la pérdida de densidad
mineral 6sea con la edad, produciendo osteoporo-
sis y, secundariamente, un incremento en el riesgo
de fracturas. Se estima que los pacientes que reci-
ben antineopldsicos tienen 5 veces mds riesgo de
desarrollar osteoporosis que la poblacion general.
Los tratamientos hormonales (inhibidores de aro-
matasa o terapia de deprivacién androgénica) se
asocian especialmente con este evento. Para pre-
venir su aparicién y las complicaciones derivadas
se recomienda realizar ejercicio fisico moderado,
evitar el consumo de alcohol y tabaco, y el empleo
de suplementos de calcio y vitamina D. Los bifos-
fonatos o el denosumab estdn indicados cuando
la osteoporosis estd instaurada, pero deben em-
plearse con precaucién en ancianos, sobre todo
los bifosfonatos, ya que estdn contraindicados en
situacion de fallo renal (1,30).

CONSECUENCIAS O REPERCUSIONES DE LA TOXICIDAD
POR QUIMIOTERAPIA EN ANCIANOS

Ademds de los eventos adversos o toxicidades que
producen los tratamientos antineopldsicos en el pacien-
te anciano y que hemos descrito previamente, pueden
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aparecer otras consecuencias que pueden impactar de
forma negativa en la supervivencia, la calidad de vida y
la eficacia de los tratamientos (1).

CALIDAD DE VIDA, DETERIORO FUNCIONAL O
DEPENDENCIA

La toxicidad de los tratamientos puede agravar los
sindromes geridtricos preexistentes y contribuir a em-
peorar el estado funcional e, incluso, causar la muer-
te. La dependencia funcional es consecuencia de una
combinacién de factores que incluyen malnutricidn,
sarcopenia, astenia y neurotoxicidad (28). Como con-
secuencia del tratamiento del cdncer los supervivientes
ancianos tienen mayor riesgo de fragilidad que aquellos
ancianos sin historia de cancer.

Es necesario identificar la fragilidad de los pacien-
tes en la toma de decisiones y establecer un adecuado
soporte para rehabilitar la funcionalidad por equipos
especializados.

Es importante sefialar que en el paciente anciano, en
el momento de decidir el tratamiento sistémico del cén-
cer, se da tanta importancia al potencial beneficio en su-
pervivencia como al impacto en la calidad de vida (31).

Los ancianos vulnerables con cdncer metastisico
pueden beneficiarse de tratamientos sistémicos adapta-
dos, como monoterapias o quimioterapia metrondmica,
que puede ser eficaz para aliviar sintomas y tiene menos
impacto en el deterioro de la calidad de vida (32).

Muchos de los nuevos tratamientos son administra-
dos por largos periodos de tiempo sin producir toxicidad
grave, pero pueden causar efectos adversos leves-mode-
rados persistentes, cuyas consecuencias en el anciano
no estdn evaluadas, pero podrian repercutir en la calidad
de vida y estado funcional.

HOSPITALIZACION

El ingreso hospitalario es una potencial consecuencia
de la toxicidad por quimioterapia, aunque el impacto de
la edad en la frecuencia de hospitalizacién no estd bien
establecido. La comorbilidad es el factor que mds influ-
ye en la necesidad de hospitalizacién en pacientes que
reciben quimioterapia. Por esta razon, se debe prescribir
con precaucion el tratamiento antineopldsico en pacien-
tes ancianos con multiples comorbilidades.

INCUMPLIMIENTO TERAPEUTICO
Otra repercusion de la toxicidad en pacientes ancia-
nos tratados con terapia oncoldgica es la falta de cum-

plimiento terapéutico lo que puede tener un impacto
negativo en los resultados.

[REV CANCER 2021;35(4):174-181]
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La edad avanzada per se no es un factor de riesgo
consistente de incumplimiento terapéutico, pero los
ancianos presentan con mayor frecuencias algunas ca-
racteristicas que influyen de manera significativa en la
adherencia al tratamiento oncolégico como son la toxi-
cidad, la percepcidén de control, la experiencia personal
de la enfermedad y el tratamiento, el conocimiento de
las consecuencias de la falta de adherencia, el deterioro
cognitivo, la polifarmacia, las comorbilidades o la falta
de soporte socio-familiar. Ademads, la depresion, la an-
siedad o el aislamiento social, presentes con frecuencia
en el anciano, se relacionan con el abandono del trata-
miento (1).

CONCLUSIONES

1. Los ancianos con cdncer no estdn representados
en los ensayos clinicos, por lo que la eficacia y
seguridad de los tratamientos en esta poblacién
no son bien conocidos. Por tanto, es esencial dis-
poner de datos de vida real para establecer la efi-
cacia y tolerancia, asi como las consecuencias de
las terapias antineopldsicas.

2. Para evitar la aparicién de toxicidad por terapia
sistémica del cdncer en ancianos es importante te-
ner en cuenta los cambios fisiolégicos asociados
al envejecimiento que pueden modificar la farma-
cocinética y farmacodinamia de los agentes anti-
neopldsicos, asi como la tolerancia de los tejidos.

3. Es obligatorio revisar siempre la medicacién con-
currente por comorbilidad y evitar interacciones.

4. La evaluacion geriatrica integral puede ayudar
a identificar aquellos pacientes vulnerables con
mayor riesgo de toxicidad, establecer medidas
proactivas y preventivas, y reevaluar la situacién
previa a la administracion del tratamiento.

5. La adecuacién de las medidas preventivas em-
pleadas en el manejo de la toxicidad por quimio-
terapia en el paciente anciano debe realizarse de
forma individualizada, atendiendo a las carac-
teristicas del paciente, sus comorbilidades y los
potenciales eventos adversos del tratamiento an-
tineopldsico y de los agentes empleados para con-
trolar su toxicidad.
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