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Resumen

El cancer es una de las enfermedades con mayor incidencia en la actualidad y esta
acompafiado de una amplia variedad de situaciones. Una de esas es la caquexia,
un sindrome multifactorial que se produce en enfermedades crénicas como EPOC y
HIV, y se acompafia, en grandes rasgos, de adelgazamiento, debilidad y pérdida de
tejido. La importancia recae en que esta situacidén agrava el cuadro de la
enfermedad de base en la que se desarrolla y tiene una tasa aun mas alta de
mortalidad cuando se produce.

Estda muy documentado el tratamiento para el cancer, pero no asi el tratamiento
para la caquexia por cancer. La mayoria de los estudios que se han realizado
hablan del tratamiento en base a antiinflamatorios y suplementos nutricionales. En
los ultimos afios se empezd a investigar qué influencia puede llegar a tener el
ejercicio fisico en estos pacientes, teniendo en cuenta las capacidades que tiene en
cuanto al desarrollo muscular, fuerza y resistencia.

En el siguiente trabajo se intentdé buscar, mediante una revisién bibliografica,
informacioén sobre si la terapia fisica es 0 no una opcién valida para el tratamiento, y
cudl seria el tipo de ejercicio con mayor capacidad de producir un beneficio en este
tipo de pacientes.

Se concluye que hay un claro beneficio, sobre diferentes aspectos, al realizar
ejercicio en este tipo de pacientes. Sin embargo, es necesario el desarrollo de
nuevos trabajos de investigacion que nos hablen mas claramente sobre tipo de
ejercicios, dosificacion para realizar, a la vez, que establezcan en cual estadio seria

mas adecuado comenzar esta terapia.
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Introduccion:

La caquexia es un sindrome multifactorial, causado por una inflamacién sistémica,
comprendido por la pérdida de peso y debilidad que pueden acompafar y/o agravar
una enfermedad cronica. Se define como una disminucion en el peso mayor a 5% o
una superior al 2% en personas con IMC menor a 20 kg/m2, durante seis meses.
Asimismo, la aparicion de sarcopenia junto con la pérdida de peso mayor al 2%
también debe considerarse caquexia. Se pueden nombrar algunas afecciones donde
podria desencadenarse, como lo son EPOC, SIDA o cancer, este ultimo sera el tema
destacado en el trabajo. Esta entidad va a caracterizarse por una amplia gama de
sintomas, en donde se encuentran anorexia, pérdida de grasa subcutanea, masa
muscular, fatiga y tiene la particularidad que no se puede revertir completamente con
el aporte nutricional, conduciendo a una degradacién proteica. Comprende tres
estadios, pre caquexia, caquexia y caquexia refractaria. La ultima es considerada
cuando el cancer se encuentra muy avanzado o no responde a la terapéutica. La
esperanza de vida para los pacientes que se ubican en ese estadio no es superior a
los tres meses y el tratamiento se basa principalmente en medidas paliativas. Todo
esto que se nombra anteriormente, estos cambios degenerativos, afectan en gran
medida la capacidad fisica, rendimiento del paciente e influyen de manera directa en el
tiempo de supervivencia.(1) (2) (3)

El cancer, por su parte, engloba a un grupo de entidades que afectan ampliamente la
capacidad fisica de la persona que lo padece. En los ultimos afios se ha aumentado
en gran medida la tasa de supervivencia de los pacientes, desde un 49% a mas del
70% en menos de medio siglo en los Estados Unidos gracias a los desarrollos en
materia de salud que han surgido. Lo que hace empezar a considerar a esta
enfermedad como crénica, donde pacientes refractarios a los tratamientos pueden
prolongar su vida y es entendible el pretender que lo hagan de la mejor manera
posible, con la menor cantidad de secuelas y padecimientos.(4)

La caquexia por cancer afecta un 50% a 80% de los pacientes. Si se tiene en cuenta
que pacientes ancianos con baja masa muscular, movilidad limitada y comorbilidades
suman factores de riesgo para el desarrollo de caquexia, se llega faciimente a la
conclusién que esto va a ocasionar una mayor dependencia y necesidades de
cuidados por parte de profesionales a cargo. El cuadro planteado no solo puede

generar, sino prolongar la hospitalizacion, situacidon que expone a una persona con



debilidad a virus y bacterias hospitalarias, que solo suscitan aumentos de riesgos
como asi incrementos en costos hospitalarios.(5)

Ya se nombré que la caquexia por cancer no se restablece con el aporte nutricional
debido al catabolismo y aumento en el gasto metabdlico que se instala en el
organismo; a esto debemos afiadirle que un importante porcentaje de las personas no
consumen la porcion de proteinas diarias aconsejadas. Por su parte, también, es ya
conocido el efecto del ejercicio fisico en el cuerpo (entendiéndose en este caso a
ejercicios aerobicos, fuerza y resistencia), el cual genera un aumento de la masa
muscular y fuerza por promover el anabolismo celular. Pero para lograr este beneficio
es totalmente necesario el aporte adecuado de proteinas, siendo imprescindible uno
aun mayor al referirnos a este tipo de pacientes. También es conveniente destacar el
resto de los efectos que la terapia fisica le genera al organismo, y no estamos
hablando de efectos hipertréficos, sino a los efectos generados a un nivel
biopsicosocial. Realizar ejercicio promueve un estado de bienestar y auto superacion
que en casos pueden ser beneficiosos ya que es muy esperable que la persona se
encuentre deprimida o con alteraciones en su estado de animo. Si bien se sabe que no
existe un tratamiento aceptado ni estandarizado para la caquexia, sino una
combinacion entre tratamiento farmacoldgico y nutricional, se ha propuesto sumar la
realizacion de ejercicios como herramienta terapéutica para evitar o combatir la clinica.
También es certero decir que el sindrome si conlleva la pérdida de masa muscular, el
deterioro funcional, aumento del riesgo de vida consecuente y que lo ideal seria un
enfoque multimodal, al referirse a un posible tratamiento y no a la eleccién de uno

sobre otro.(5)

1. Problema:

Debido al surgimiento de un posible beneficio sobre los pacientes con caquexia por
cancer, el de adicionar la terapia fisica como complemento de su tratamiento, junto al
aporte nutricional y medicamentoso surge el siguiente interrogante: ;Como influye la
terapia fisica en la terapéutica del sindrome de la caquexia antes, durante y después

del tratamiento de cancer en los pacientes?



2. Objetivos:

Analizar, a través de una revision bibliografica, la influencia del ejercicio fisico en
pacientes con caquexia secundaria al cancer, para evitar, contrarrestar o disminuir el

deterioro de la funcion fisica, en adultos, entre los 18 y los 85 Afos.

-Objetivo general:
o El objetivo general de este trabajo sera analizar los efectos tanto fisicos como
biopsicosociales de la terapia fisica, en el tratamiento de la caquexia por

cancer, a través de una revision bibliografica.

-Objetivo especifico:
o Describir los efectos funcionales de realizar terapia fisica en enfermos
caqueécticos.
e Describir los efectos biopsicosociales que genera realizar ejercicios en este
sindrome.
¢ Identificar criterios terapéuticos, basados en la evidencia, sobre la ejecucion de

terapia fisica en pacientes con cancer.



3. Marco teorico:

a) Fisiopatologia:

El cancer es una entidad patoldégica que desencadena variadas alteraciones en el
organismo, causadas por el propio tumor, por el huésped en un intento de protegerse,
y de la interaccion entre ambos, que genera un trastorno en el metabolismo, lo que
hace todo este cuadro es promover el deterioro del organismo. Se intentara explicar
qué mecanismos fisiopatoldgicos intervienen y afectan tanto la respuesta al
tratamiento como la sobrevida del ser.

El paciente caquéxico sufre una gran perturbacién en su metabolismo. Esta es
atribuible a la reaccion inflamatoria sistémica quien se cree que cumple un papel muy
importante en el surgimiento de este sindrome. Procesos catabdlicos van a repercutir
en la composicion corporal, alteraciones en el metabolismo de aminoacidos y
proteinas, con la consecuente muerte de células musculares y el impedimento para
regenerarlas. Ocasionando esto, se encuentran niveles elevados de citocinas; estas
son proteinas y glicoproteinas, producidas por una variedad de células, que
intervienen principalmente en procesos inflamatorios e inmunitarios, asimismo también
pueden actuar como factores de crecimiento, influyendo en los receptores de
membrana celulares y generando reacciones en cascada.(6) Algunas de las citocinas
proinflamatorias que intervienen en el cuadro que se describe son interleucina (IL)-1,
IL-6, factor de necrosis tumoral (TNF) a, que promueven el proceso de desgaste y
pérdida tanto del tejido muscular como del tejido adiposo. También podria encontrarse
niveles de proteina C reactiva (PCR) aumentadas en la sangre de los pacientes, esta
es producida por el higado en respuesta a procesos inflamatorios y evaluarla mediante
andlisis en el laboratorio podria ayudar a detectar el inicio de la enfermedad. (7)
Existen datos que indican un cambio conformacional en la estructura muscular en el
sindrome. El musculo esquelético esta constituido por fibras que difieren en su
velocidad de contraccion y metabolismo energético, las tipo |, lentas, y tipo Il, rapidas;
las fibras tipo | y las tipo Ila son aerdbicas y las tipo lIx y tipo IIb son anaerébicas.
Dependiendo cual sea el grupo mayoritario de que se encuentre en el musculo

determinara su capacidad funcional. Hay cierta evidencia que indica sobre la afeccion



selectiva de la fibra muscular respecto a las de su tipo. Las fibras tipo Il van a perderse
mas rapido que las tipo |, y eso se debe a una pérdida de proteina muscular, con una
reduccién del grosor y encogimiento causando una pérdida de la capacidad aerdbica.
Lo que se informa aqui puede generar alteraciones funcionales y sintomas clinicos en
el enfermo. (8)

Se identifica una resistencia a la insulina en los pacientes con caquexia por cancer,
combinado con un alza en la produccion de glucosa y en aumento de
gluconeogénesis. El estado inflamatorio podria llegar a alterar la produccion de
insulina por parte de las células beta pancreaticas y esto repercute de forma negativa
en el anabolismo proteico, sobre todo en pacientes con edad avanzada y con diabetes
tipo 2. (3)

La ingesta de alimentos es un eje crucial cuando se piensa en este tipo de pacientes.
Esta estd a cargo de ejes hipotalamicos encargados de la captacidn de energia,
quienes se encuentran desregulados lo que va a producir una situacién de anorexia y
fatiga agravando aun mas el cuadro hipercatabdlico. Cierto tipo de hormonas son las
responsables de la ingesta de alimentos, unas inhibiéndola y otras estimulandola.
Hormonas como la insulina o la leptina la disminuyen y contribuyen al catabolismo
celular, en cambio la grelina la aumenta, ya que posee un gran efecto sobre la
induccion al apetito y se encarga también de estimular la hormona de crecimiento. El
estado inflamatorio crénico genera una disfuncion en las células beta pancreaticas, lo
que ocasiona una inadecuada produccion de insulina. Las células cancerosas
dependen de la glucdlisis para la produccion de energia, y esta da como resultado la
obtencion final de glucosa. Por esta razén es que se menciona anteriormente que el
cuadro de caquexia no revierte con el apoyo nutricional como Unica estrategia de
resolucion.(9) (3)

El tejido adiposo también va a sufrir cambios. Por un lado, el tejido adiposo blanco, el
cudl es el mas abundante y esta dispuesto por todo el organismo, quien se encarga de
almacenar lipidos y de esta manera mantener las reservas energéticas, sufre atrofia, y
va a perder su funcion de almacenamiento energético, tornandose fibroso. Y por otro,
el tejido adiposo marron, que se encuentra en regiones como el cuello o
interescapular, cuya funcion es la regulacion de la termogénesis mediante la oxidacion
lipidica, va a sufrir un aumento en su estimulacion, con la consecuente ineficiencia
energética. (3) (8) (9)

Aqui lo que se intenta explicar es el cuadro por el cual el paciente con cancer
avanzado va a sufrir un aumento en el gasto metabdlico y anorexia, dos situaciones

que van a causar reduccion del tejido muscular y graso por un hipercatabolismo, y



atrofia de tejido muscular, generando debilidad, lo que va a dificultar aun mas el

cuadro del enfermo en su lucha hacia la recuperacion.

b) Diagnostico:

Explicamos anteriormente que la caquexia se desarrolla en diferentes enfermedades
cronicas, una de estas es el cancer, observandose una mayor asiduidad en el de
pancreas y pulmén. La pérdida de peso y de masa muscular puede ser dificil de
evaluar y cuantificar, y para ello se hay usado diferentes criterios diagnésticos. Por lo
tanto, para arribar a él, se ha establecido en 2011 un consenso internacional sobre
ciertas condiciones clinicas que deben darse para que se llegue a reconocer un
cuadro como caquexia. Se considera a la pérdida no intencionada de peso mayor al
5%, disminucién mayor al 2% con un IMC (indice de masa corporal) menor a 20 kg/m?
en los ultimos 6 meses o la presencia de sarcopenia, entendida esta como la pérdida
de masa muscular y fuerza. Esto acompanado de anorexia y fatiga, con marcadores
de la inflamacién, como la IL-6 y la PRC, altos en el analisis de sangre. (10) (11)

Afecta aproximadamente al 50% de los pacientes de cancer y se le puede atribuir una
responsabilidad de cerca del 20% de las muertes en esta enfermedad. Se debe a una
reduccion en la ingesta de alimentos, con un elevado gasto energético,
hipercatabolismo e inflamacion, lo que hace que sea diferente a la inanicion, es que no
es reversible con el aporte de alimentos. La sarcopenia, y calidad de masa corporal, se
puede evaluar mediante antropometria, midiendo el tejido muscular de la parte medial
del brazo (con un valor diferenciado entre sexos, <32 cm2 para el hombre y <18 cm2
para la mujer); por absorciometria de rayos X de energia dual, para calcular el indice
de musculo esquelético apendicular (hombres <7,26 kg/m2 y mujeres <5,45 kg/m2);
con una tomografia computarizada oncolégica, para el musculo esquelético lumbar
(hombres <55 cm2/metro2 y mujeres <39 cm2/m2) y mediante impedancia bioeléctrica
para medir el indice de masa libre de grasa. En ultima instancia una tomografia
computarizada de las masas de tejido corporal, podrian ayudar a arribar al diagnostico.
La medicion del area transversal, a nivel de la cuarta vértebra lumbar, del musculo
psoas izquierdo y derecho pueden ser utilizadas, sabiendo que la pérdida de tejido
magro se asocia con una supervivencia mas corta en estas personas. La clinica,
evaluacion y estudios complementarios, ayudan a llegar al diagnostico de este

sindrome el cual produce un desgaste progresivo en estos pacientes.(3) (11)

c) Opciones de tratamientos:



Cuando se habla del tratamiento para la caquexia, se debe aclarar que no hay un solo
método estandarizado, sino que se consideran una gama de opciones terapéuticas
dependientes del tipo de cancer, el estado del paciente y el cuadro que se plantee en
cada caso. Por eso al hablar de tratamientos el enfoque es multimodal, mediante
intervenciones farmacoldgicas y no farmacolégicas se considera el mas indicado. Y no
es menos relevante el dirigir la terapia a trabajar qué mecanismos afectan
individualmente al paciente, ya que no todos los enfermos, por ejemplo, tienen un
gasto elevado en reposo o una disminucion del apetito, se habla de ellos porque se
desarrollan en la mayoria, pero no es norma universal. Si, lo que tienen en comun son
los objetivos de los tratamientos llevados a cabo, los cuales son el mantenimiento de
la funcién fisica, la independencia, actividades de la vida diaria y de esta manera
mantener un bienestar emocional estable, que es algo que influye en gran medida a
los pacientes que sufren este sindrome.(12)

Se nombran una gran cantidad de alternativas para combatir el cuadro, pero las mas
nombradas son el ejercicio fisico combinado con otras opciones, como son: la dieta y
estimulantes del apetito. Se ha visto que los pacientes consumen menos de la
cantidad necesaria para mantener su peso y que no se puede llegar a aun equilibrio
entre ingesta y demanda energética sin favorecer el aporte nutricional, por sufrir
pérdida del apetito o anorexia. Ademas, se debe tener en cuenta que algunos de los
sintomas que surgen en el cancer afectan directa o indirectamente el deseo de comer.
Por eso una de las estrategias utilizadas es la educacion de que se debe comer y en
que cantidades, haciendo énfasis en el aumento del consumo de proteinas; otro factor
muy citado en los estudios son los acidos grasos omega 3, quienes se encuentran en
los aceites de pescado, y si bien no se ha definido una dosis apropiada, podrian
intervenir reduciendo la inflamacién y produciendo efectos beneficiosos para mantener
la masa muscular, reduciendo la sarcopenia, mejorando la fatiga y el apetito. Pueden
ser administrados mediante capsulas o como suplementos nutricionales, lo que genera
un beneficio mayor, ya que pueden proporcionarse junto con proteinas, calorias y
micronutrientes. Si bien los resultados son controvertidos en general estos acidos
grasos parecen tener efectos beneficiosos en el paciente caquéxico; la testosterona y
los moduladores selectivos del receptor de androgenos (SARM), niveles bajos de
testosterona podrian interferir en el desarrollo de sarcopenia, ya que afecta la
hipertrofia muscular, viéndose beneficiados los pacientes, tanto hombres como
mujeres, con el aporte de esta hormona para la funcién, salud muscular y calidad de
vida. Mientras los SARM son ligandos de receptores de androgenos, (quienes

favorece la liberacion de la hormona de crecimiento), y evitan los efectos secundarios



de los androgenos pero favorecen la masa muscular e inflamacion, evitando de esta
manera los efectos adversos; la Grelina es un secretagogo de la hormona de
crecimiento, cuyos estudios comprobaron que tiene efectos positivos para estimular el
apetito y la ingesta de alimentos, no observandose efectos adversos destacables lo
que le otorga un gran potencial para ser una terapia futura efectiva contra la caquexia;
finalmente, los antiinflamatorios no esteroideos (AINE) y los inhibidores de la
ciclooxigenasa 2 (COX-2) son mencionados en algunos de los trabajos como medio
eficaz para tratar la inflamacion, componente clave en el sindrome, por ser
econdmicos Yy faciles de administrar, pero también debe aclararse que los resultados

positivos son inconstantes y la eficacia es variable.(13) (14) (15)

d) Ejercicio Fisico;

Asi como durante muchos afios se condenaba al paciente cardiaco a no poder realizar
actividad fisica, y hoy en dia es uno de los pilares principales en el tratamiento de las
insuficiencias, se cree que en unos afios pasara lo mismo con los pacientes con
cancer. Al referirnos al tratamiento del cancer ya hemos hablado que existe una
combinacion de métodos dependiendo cual sea el cancer a tratar y su estadio, pero
siempre refiriéndonos a él como una terapia multimodal. En los ultimos afos, se ha
intensificado la busqueda de estrategias para intentar contrarrestar la caquexia, que se
vio tiene un alto indice de mortalidad entre los pacientes que la desarrollan. Varios
fueron las opciones con las que se intervino al enfermo, encontrandose que solo el
aporte nutricional per se no podria revertirlo y buscando alternativas que no sean
farmacoldgicas. Asi fue cuando se penso en la influencia que la actividad fisica puede
generar en el organismo afectado; ya que esta estudiado el beneficio de realizarla para
disminuir la influencia en varios tipos de cancer; ayudando a mantener o potenciar la
masa muscular, para intentar prevenir o ralentizar el desgaste, teniendo en cuenta que
la reduccion de la cantidad como de la calidad del tejido contractil influye de manera
directa sobre la funcién fisica, la independencia y por consiguiente en la calidad de
vida. (9) (16)

e Potenciales efectos beneficiosos del ejercicio fisico.
Esta documentado el potencial efecto antiinflamatorio del ejercicio. La relacién de

citoquinas inflamatorias con respecto a la actividad fisica es inversamente

proporcional, lo que genera grandes expectativas ya que la inflamacién sistémica es la



principal causante de los efectos catabdlicos en el sindrome. Ademas, estas actuan
sobre el hipotalamo y el sistema gastrointestinal reduciendo el consumo de alimentos,
causando anorexia, saciedad, aversion a la comida y podrian llegar a producir
resistencia a la insulina, potenciando la atrofia muscular por falta de proteinas y déficit
energético para la sintesis.(13)(9)

Si bien la resistencia a la insulina es caracteristica en condiciones catabdlicas, luego
del ejercicio hay una mejora en la accion de esta hormona en el tejido periférico,
ayudando a contrarrestar la degradacién de proteinas musculares. Otras hormonas
que sufririan modificaciones durante el ejercicio son la epinefrina, noradrenalina,
hormona de crecimiento, testosterona y cortisol, todas estas aumentarian durante la
actividad fisica, pero el particular el ejercicio de resistencia se dice que elevaria las
hormonas anabdlicas como son la testosterona y la de crecimiento. Esto parece tener
relevancia en cuento a la regulacion del desarrollo muscular. Otro estudio plantea la
combinacion de ejercicio fisico en combinacion con testosterona, describiendo una
accion anabdlica mayor que el ejercicio solo en pacientes mayores, pero no
desarrollaremos aca ese campo de tratamiento. (17) (12)

La regulacién del recambio proteico en el ser humano esta influida por ciertos
aspectos como son senales hormonales, inflamatorias, niveles de entradas caléricas y
de actividad. El no poder tomar estos estimulos anabdlicos y reflejarlos como sintesis
de proteinas es lo que llamamos resistencia anabdlica, que puede observarse en

condiciones como el envejecimiento. (18)

¢ Influencia de la fisiologia muscular.

Anteriormente se menciond la diferencia entre fibras tipo I, lentas, con metabolismo
oxidativo, fibras tipo Il X, rapidas, glucoliticas y tipo Il B, rapidas también, con
metabolismo oxidativo-glucolitico. Esto es relevante ya que se ha informado que las
fibras tipo Il B, son mas sensibles al desgaste inducido por el cancer que las tipo | y
que la edad es un factor que también afecta mayoritariamente a las tipo I,
coincidiendo con el aumento del sedentarismo de las personas mayores, cuadro que
propicia aun mas la atrofia; y aunque parezca una obviedad es reciente la relacion
entre el desuso y sedentarismo como generadores del desgaste muscular ocurrido en
el cancer. Si bien no se observaron cambios en la distribucién de las fibras en el
musculo, si la alteracion en la contraccion del tipo Il. (15)

Si se quiere comparar entre hombres y mujeres, es acertado decir que hay evidencia
sobre las diferencias sexuales en la distribucién de cada tipo de fibra; habiendo mayor

cantidad tanto de masa muscular como de fibras tipo Il en hombres, evidenciando un



perfil mas glucolitico, y teniendo las mujeres un porcentaje mayor de fibras tipo |.
También se han informado discrepancias entre sexos con respecto a la fatiga
muscular, siendo los musculos masculinos mas fatigables, aunque no se sabe a
ciencia cierta la causa de esta mayor resistencia en las mujeres. No obstante, coincide
con una mayor cantidad de fibras tipo |. El estrégeno puede intervenir sobre la fatiga y
respuesta contractil en hombres y mujeres, la mengua en los receptores de esta
hormona disminuye la resistencia en el sexo femenino; si bien el estado de los
estrogenos no influye en la distribucion fibrilar, si afecta la contraccion y la funcion. La
fuerza se pierde mas tempranamente en mujeres posmenopausicas que en el sexo
opuesto a la misma edad, aunque esto puede ser resuelto con reemplazo hormonal.
Sin embargo, si comparamos entre ambos, los hombres caquéxicos sufren reduccion
en la fuerza de prension y fatiga muscular antes y de mayor manera que las mujeres
con caquexia. Si bien estas diferencias en el recambio proteico entre sexos no son
marcadas entre adultos jévenes, si se diferencia en mujeres posmenopausicas, ya con
la edad los mediadores anabdlicos disminuyen. Con la edad los mediadores del
anabolismo muscular disminuyen, quienes son sensibles a los estrégenos, quienes
también disminuyen. Esta hormona regula también la sefializacion de la inflamacion y
apoptosis, lo que produce que al momento de su merma altere la patologia caquéxica

impulsando el cuadro inflamatorio y atenuando el anabolismo. (15)

¢ Beneficios de cada tipo de ejercicio

Al hablar de ejercicios de fuerza o resistencia nos referimos a aquellos que hacen que
el trabajo muscular sea mas dificil, mediante la adicién de peso o alguna resistencia al
movimiento. Y cuando hablamos de ejercicios aerdbicos son los que generan una
actividad con intensidad moderada, generalmente con una duracién mayor, con el
objetivo de mejorar la salud y la capacidad cardiovascular, con la caracteristica de un
aumento en la frecuencia respiratoria y cardiaca. (19) (20) (21)

Se describen diferentes efectos fisioldgicos entre ambos tipos de entrenamientos, que
se intentaran desarrollar. El trabajo de resistencia es planteado en varias ocasiones
como el mas importante ya que se pretende revertir la sarcopenia que es desarrollada
en la caquexia, por ser un potente estimulador de la sintesis proteica muscular. Esta
produccion proteica esta mediada por una serina, la mTORCH1, quien involucra en este
proceso a los nutrientes, hormonas y a la contraccion muscular. El mMTOR (Mammalian
Target of rampamycin), quien se inhibe con la administracion de rampamicina, (un
medicamento que impide que ciertos glébulos blancos rechacen tejidos ajenos y

también la multiplicaciéon celular) funciona por dos complejos, el mMTORC1 y mTORC2,
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el primero es quien responde a estimulos endégenos (un ejemplo son las
concentraciones de ATP) y exdgenos (ej. Estiramiento mecanico) para iniciar la
sintesis de proteinas. Si hablamos a nivel de marcadores, los datos arrojan la
posibilidad de que este tipo de actividad, disminuya los niveles de PCR, pero no asi de
los demas marcadores inflamatorios que surgen en este sindrome. También se
encontraron resultados prometedores para aumentar el area de seccion transversal del
musculo y la masa muscular libre de grasa mediante la practica de este tipo de cargas,
lo que mejoraria la fuerza. Otro beneficio hallado es la atenuacion en las
comorbilidades causadas por el cancer, llevando todo esto a una mejora en la calidad
de vida. Una sesion de ejercicios de fuerza podria tener la capacidad de estimular la
sintesis miofibrilar durante varias horas y de mejorar la resistencia anabdlica. Un
beneficio mas encontrado en este tipo de cargas es la prevencion de la pérdida de
mitocondrias que es generada en el cancer, y de esta manera estimula la biogénesis.
Combinar esta estrategia con la alimentacién programada rica en proteinas post
ejercicio puede modificar la balanza a favor del desarrollo muscular. Sin embargo, un
musculo no contraido no puede estimular ninguna via, por lo tanto, una conducta
sedentaria, que es lo que mayoritariamente sucede en pacientes con caquexia,
contribuye a esta resistencia por parte del cuerpo a la sintesis proteica. Mientras que
el ejercicio de fuerza resistencia podria generar todos los resultados que fueron
planteados anteriormente, el ejercicio aerdbico, que es estudiado con una frecuencia
mucho menor, alteraria la actividad de enzimas mitocondriales, citosdlicas y se ha
relacionado con una reduccion de la inflamacién sistémica. Segun los datos
recopilados, parece mas adecuado realizarlo a una intensidad moderada, lo que no
interferiria con el tratamiento para combatir el cancer. Otro buen punto a tener en
cuenta es que involucra una necesidad de mayor activacién muscular, mayor cantidad
de musculos activos, en un intervalo de tiempo también superior y con un costo
econdmico muy bajo, lo que generaria una considerable adherencia. Efecto observado
y muy bien recibido, es la posible disminucion de la masa tumoral, esto posiblemente
causado por la modulacion de células inmunes que se infiltrarian en el tejido tumoral,
aunque en la actualidad este resultado es controversial y dificil de explicar. Toda esta
consecuencia que fue desarrollada, tanto sobre los ejercicios de fuerza resistencia
como los aerdbicos, son los responsables de que, posiblemente, el tratamiento fisico
mas adecuado en pacientes con caquexia por cancer sea compuesto, combinado
entre los dos tipos de actividades. (13) (15) (18) (22) (14) (23)

e En la actualidad
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En paises como Australia ya se escucha el término de pre rehabilitacién o
rehabilitacion paliativa para pacientes con cancer, donde incluye una gama de
opciones de tratamiento multimodal para la prevencion o disminucién de diferentes
padecimientos que puedan llegar a ocurrir, dependiendo, muchas veces, del
tratamiento o tipo de cancer al que se enfrente. Estudios también demostraron la
eficacia de estos abordajes para reducir la estancia hospitalaria y complicaciones pre o
post operatorias. Es ya conocido el beneficio de realizar ejercicio fisico antes del acto
quirurgico con el objetivo de llegar en una mejor forma a la operacion y potenciar
capacidades que sirvan para el momento consecutivo, acortando tiempos vy
limitaciones funcionales que puedan causar inconvenientes en la vida diaria. A pesar
de esto, el campo sigue sin ser apropiadamente explorado y explotado en nuestro
ambiente, quizas por falta de informacidon o por falta de recursos; aunque va
alcanzando de a poco un reconocimiento mayor. Mantener o restaurar funciones se
plantea como el objetivo principal para mejorar la calidad de vida, conservar la
independencia de las personas, disminuir el estrés, ansiedad, promover un bienestar
emocional, incluyendo una significativa mejora en la depresion son alguno de los
objetivos planteados. Se ha demostrado como el ejercicio tiene una influencia positiva
en la autoestima e imagen corporal, refiriendo la importancia de implementar
encuentros de aceptacion de los cambios que sufren muchas veces los enfermos. El
trabajo buscado abarca, idealmente, un aspecto biopsicosocial, donde se consulte a la
persona sobre sus preferencias y objetivos, comprendiendo aspectos como reinsercion
laboral o readaptaciones al puesto de trabajo. Algo a destacar, es que en la actualidad,
pasando por una pandemia de coronavirus, el personal de salud se vio en la
necesidad de adaptarse rapidamente a las necesidades del momento, y aumenté
exponencialmente las consultas por teleconferencias, lo que ha provocado una
combinacion de resultados positivos, como son una mejor accesibilidad, disminucién
de la movilidad para la atencion, lo que lleva a un menor riesgo de contagio, aspecto
sumamente importante ya que muchos pacientes caquéxicos se encuentran
inmunodeprimidos por el tratamiento del cancer; y negativos, como la no evaluacién en
el caso de pacientes nuevos, la falta de contacto fisico, como también la carente
relacion entre kinesiologo-paciente y entorno, esto es un gran obstaculo ya que la
terapia fisica y el programa de ejercicios se realizaria de una manera mas adecuada,
otro obstaculo es en el caso de personas afiosas que no se encuentran familiarizadas
con la tecnologia o personas que no tienen el alcance a ella. A pesar de esto la
telerrehabilitacién, en la actualidad, es una herramienta cada vez mas util para

personas con cancer. (4)
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Lo descripto con anterioridad nos abriria una ventana de forma alentadora hacia la
posibilidad de ofrecer, de forma temprana, la oportunidad de realizar actividad fisica
como tratamiento preventivo o ralentizador para el desarrollo de la caquexia, la pérdida
de funciones y capacidades fisicas. Siempre teniendo en cuenta cudles son las
preferencias de la persona, que gustos tiene, que actividades le parecen mas
interesantes o cuales él se siente capaz de realizar, al menos en las primeras
sesiones, para generar confianza. Ya que se ha visto que, al plantearle un programa
de actividades proactivas al paciente, este tiene una inclinacion a pensar que va a
resultarle dificultoso, a relacionar que el ejercicio empeorara los sintomas o los
afectara de forma negativa el curso de la enfermedad. No es menos destacable
reiterar la importancia de abordar al paciente desde el aspecto biopsicosocial, ya que
este sindrome genera alteraciones en la imagen y la capacidad de disfrute, la pérdida
del placer al momento de comer es tan sobresaliente como la pérdida de la
independencia y el deterioro fisico, que influyen tanto en el enfermo como en su
entorno. Esto es causado muy posiblemente por la falta de informacién y
asesoramiento por parte de los médicos y personal de salud. Por eso es muy
importante explicar sobre los beneficios, la importancia, el solido fundamento que tiene
y sobre que bases se habla al aconsejar que la persona ejecute ejercicios tanto de
fuerza como aerdbicos para proyectar aliviar las condiciones del desarrollo de la
enfermedad e intentar mantener aptitudes fisicas y asi mejorar el camino que se

transcurre durante el desarrollo del cancer. (16) (9) (24) (12)

5. Justificacion;

El Cancer es una de las enfermedades con mayor incidencia en la actualidad, con una
tasa muy alta de mortalidad. Esto genera no solo grandes costos en la salud publica y
privada, sino también, en los propios enfermos que logran superarlo, debido a una
amplia variedad de secuelas y limitaciones que se suman a las preocupaciones que de
por si acarrean.

La caquexia es un sindrome que surge asiduamente en estos pacientes y que genera
un exponencial incremento de riesgos, ya sea de fallecimientos como de adquisicion
de diferentes afecciones, por generar una modificacion de capacidades y aumento de
la debilidad. Esto hace que la persona no solo tenga que superar la enfermedad
neoplasica, sino también, deba luchar contra la caquexia que no hace mas que sumar

obstaculos para llegar a la tan ansiada sanacion. Hay que tener en cuenta, ademas,
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que todo esto tiene una gran influencia en la calidad de vida, de los pacientes como de
los cuidadores, quienes muchas veces deben luchar contra la depresion y malestares
que van generarse, propios de la enfermedad o por los tratamientos.

Es comun encontrar en los actores una actitud reacia al aconsejar la realizacion de
ejercicio en pacientes con cancer, ya que surgen muchas dudas y miedos por parte del
enfermo y de su entorno, debido a la creencia de que esto acrecentaria la debilidad o
que interferiria de manera negativa en el tratamiento. Por ello se torna muy necesaria
la evaluacién para interiorizarse sobre gustos, preferencias y con qué aspectos se ve
familiarizada la persona, y asi elegir el mejor entorno posible y, de esta manera,
favorecer la adherencia a este tipo de programas. Durante mucho tiempo al enfermo
de cancer se lo confind a pasar por la enfermedad postrado en una cama, y es hora de
entender los grandes beneficios que podria acarrear la actividad. Si bien las ventajas
se van conociendo lentamente, en la actualidad no es algo rutinaria la prescripcion de
ejercicio fisico por parte del personal médico hacia los pacientes. No solo para intentar
revertir cambios netamente metabdlicos, fisicos y pretender mantener las actividades
de la vida diaria, sino para mejorar un aspecto que es crucial: la confianza del paciente

en su lucha contra la enfermedad.

6. Materiales y Métodos:

Para la confeccién de este trabajo, se llevd a cabo una revision bibliografica de
diferentes trabajos sobre el tema de interés. La busqueda se realizé en diversos
portales de internet, quienes suministraron una variedad de articulos cientificos.
Mediante ellos se buscara exponer, con la mayor claridad posible, una considerable
evidencia bibliografica y articulos disponibles para poder cumplir los objetivos
planteados y llegar a conclusiones acertadas.

Para desarrollar la busqueda se elabor6 una lista con palabras claves a utilizar y la

forma de combinarlas con el objetivo de prescindir de informacion innecesaria.

e Palabras claves.
o Cancer
o Caquexia
o Ejercicio fisico

o Sarcopenia
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e Términos DeCs
o Neoplasias
o Caquexia
o Ejercicio fisico
o Sarcopenia
e Términos MeSh
o Neoplasms
o Cachexia

o Exercise

¢ Combinaciones de palabras claves.
o Cancer and cachexia
o Cancer and exercise

o Cancer and cachexia and exercise

e Fuentes de consulta
o PubMed
o BVS (Biblioteca virtual en salud)
o Bireme
o SciElo
o NIH (Instituto Nacional del Cancer)
o Medline Plus
o Elsevier
o BMC Medicine

Se incluyé material acotado al periodo comprendido entre los afios 2010 al 2021.

7. Analisis de trabajos encontrados.

En la busqueda realizada, con las palabras claves antes mencionadas, se encontraron
3326 articulos diferentes, realizados entre 2010 y 2021, con personas mayores de 18
afos, que estaban relacionados a la tematica de la caquexia por cancer, de los cuales

se seleccionaron 9 estudios, que cumplian con los criterios de busqueda. En ese
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grupo se encontraban 3 ensayos clinicos aleatorizados, 1 es un ensayo descriptivo y 5

representan revisiones.

Literatura buscada

Articulos encontrados
n:3325

e Excluidos por titulos n:3254

Articulos seleccionados n:72

¢ Excluidos por: reporte de un solo caso,
protocolos, afios de busqueda, edad.

Articulos seleccionados n:32

e Excluidos por: falta de intervencion
fisica, resumen, protocolos.

Articulos incluidos n:9

En base a la busqueda bibliografica realizada sobre la tematica mencionada, se
expondra a continuacion la evidencia cientifica hallada, que seran la base sobre la cual

se expondran luego los resultados del presente trabajo.

En el afio 2011, Matthew Maddocks y cols (16) realizé una revision para reparar en la
evidencia existente sobre la justificacion del uso de ejercicio en pacientes con
caquexia, qué desafios clinicos y cuales desarrollos futuros existian.

En este articulo se planted la justificacion de realizar ejercicio para revertir algunos
aspectos fisiopatologicos que surgen durante el sindrome, como la resistencia
anabdlica, planteada como una “reduccion de la respuesta sintética de proteinas a la
alimentacion”, y el potente papel estimulante del ejercicio de la sintesis de proteinas
musculares, destacando que aun en presencia de enfermedades avanzadas o
caquexia el musculo tiene la capacidad de responder al ejercicio, ganar masa y

funcion. Revirtiendo, o intentando revertir, no solo la resistencia anabdlica sino la
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atrofia por desuso o envejecimiento que se genera en estas enfermedades. Algo que
se destaca también, es la importancia de elegir correctamente que intervencion usar
en cada paciente o grupo. Utilizar estrategias para hacerlo mas accesible y favorecer
la adherencia. Factores como miedos, estados de animo, factores ambientales pueden
impedir que se lleven a cabo los programas, por lo que las tazas de abandono suelen
ser altas.

Finalmente plantea diferentes estrategias que podrian llegar a mejorar la concurrencia,
como son ofrecer con anterioridad las terapias de ejercicios, para, de esta manera,
prevenir o ralentizar la perdida funcional, con programas menos intensos. Ofrecer una
variedad de opciones terapéuticas se establece como otra de las tacticas, planteando
que de esta forma se genera familiaridad y mayor concurrencia. También se habla de
proponer terapias novedosas como son la estimulacion eléctrica neuromuscular
(NEMS) como una alternativa, sola 0 como complemento de ejercicios.

Esta revision arroja informacién que sefala el fundamento soélido para realizar ejercicio
terapéutico en pacientes con caquexia. Se destaca que al ser estudios tan pequefios
el resultado es dificil de trasladar a poblaciones mayores por problemas de aplicacion
y que se requieren mas investigaciones donde se ofrezca el ejercicio en etapas mas
tempranas, con menores intensidades y de formas mas variables, lo que puede

hacerlo mas accesible.

Siguiendo con la corriente, nuevamente, Mattew Maddocks y cols, unos afios después,
en el 2013(17), realizd otra revision bibliografica. Aqui el objetivo fue resumir los
hallazgos encontrados, en estudios recientes, sobre los efectos inmunoldgicos vy
hormonales del ejercicio en pacientes que cursan con cancer y luego considerar
posibles intervenciones para su uso en la terapéutica de la caquexia por cancer.

Se accedié a las bases de datos de MEDLINE, CINAHL Y PsycINFO, desde sus
inicios hasta el 2013. Ademas, se realizaron busquedas manuales en listas de
referencias, identificandose 11 estudios de pacientes con cancer, principalmente en
estadio temprano o posterior a tratamiento curativo primario.

Se destacan en el desarrollo del trabajo cierta informacién que indica el posible efecto
del ejercicio sobre las citoquinas por inflamatorias, con énfasis en la PCR mas que en
el resto. Otro dato arrojado es la influencia de esta terapéutica sobre la Insulina, donde
se redujeron los valores en ayuna en pacientes con sobrepeso. Debe destacarse que
estos efectos fueron surgidos en enfermos con cancer durante estadio temprano.

Sobre las hormonas sexuales no se produjo ningun efecto.
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Al momento de justificar la practica de esta terapia en pacientes caquécticos, el autor
destaca el importante efecto antiinflamatorio del ejercicio en poblaciones sanas, que
puede extrapolarse a esta poblaciéon produciendo grandes beneficios, sobre todo en
etapas tempranas, teniendo en cuenta, ademas, que ésta es la mayor responsable de
los dafos ocasionados al organismo en el sindrome. Otro dato positivo es la
regulacién en alza que se observa, luego de realizar ejercicio, de hormonas como la
de crecimiento, testosterona, en particular durante entrenamientos de resistencia, lo
que parece tener un papel importante en la coordinacién del crecimiento muscular.
Algunas hormonas también intervendrian en la respuesta inmunolégica del ejercicio,
inhibiendo la produccién de citoquinas proinflamatorias. Otro efecto es el de aumentar
la sensibilidad a la insulina, que junto con el apoyo nutricional limitarian la pérdida de
musculo esquelético.

En conclusion, este trabajo nos sugiere que el ejercicio tiene un potencial efecto
antiinflamatorio, y un efecto menos intenso sobre las hormonas, sobre todo en

pacientes que cursan con cancer en etapas tempranas.
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(17)

Mas adelante, en el afio 2014, Fabio Santos Lira y cols, en Brasil (23), realizé una

revision bibliografica, con el fin de discutir la funcién del ejercicio fisico, destacando el
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papel del ejercicio de resistencia continua de intensidad submaxima, para combatir los
sintomas originados por la caquexia. Al final del analisis, se encuentra el cuadro donde
se exponen los trabajos que fueron utilizados, extraidos de PubMed.

Llevo a cabo una busqueda en PubMed. Con las combinaciones de palabras caquexia
por cancer y ejercicio de fuerza/resistencia, encontré 25 articulos, de ellos 6 eran
originales y solo 4 in vivo, (2 en animales y 2 en pacientes con cancer). Cuando busco
sobre ejercicios de resistencia y caquexia por cancer, solo se encontraron 13 articulos,
7 eran revisiones bibliograficas y 6 eran articulos originales. Se decidié no discutir
sobre la rehabilitacion y la fisioterapia, ya que el objetivo era examinar el efecto de los
diferentes protocolos de entrenamiento con ejercicios.

En la variedad de informacidon que se obtiene de esta revision se destacan la
importancia del tejido adiposo blanco (WAT) en la posible contribuciéon para el
desarrollo del sindrome, ya que es capaz de liberar una variedad de factores pro
inflamatorios. Su funcion secretora se encuentra controlada en sujetos sanos, pero en
condiciones patoldgicas (como lo es la obesidad, por ejemplo) se produce un aumento
en la secrecién de citoquinas y quimiocinas. Entonces el ejercicio de resistencia, al
reducir la produccion de WAT, estaria contribuyendo a atenuar la caquexia.

Si bien el entrenamiento aerébico moderado se ha relacionado con la disminucién de
la inflamacién, se destaca aqui la importancia en revertir la atrofia muscular, que se
genera en el cuadro, y es aca donde se realza la importancia de protocolos de
entrenamientos de fuerza con el objetivo de prevenirlo. Aclarando que altos volimenes
también podrian ser inadecuados para esta poblacién clinica y que intensidades
moderadas no interfieren con el tratamiento de quimioterapia.

Algo no menos importante, pero sin una clara explicacion de por qué sucede, es la
reducciéon de la masa tumoral que se produce en modelos de caquexia en roedores.
Explicando que posiblemente puede darse por la modulacion de las células inmunes
en la masa tumoral.

Los hallazgos nos indican un beneficio para prevenir o atenuar la caquexia mediante el
entrenamiento con ejercicios. Y esta es una medida de bajo costo y segura, siempre
que se realice en personas que se encuentren en condiciones de realizarlo. La
combinacion de ejercicios de fuerza/resistencia es una composicién interesante dado

su potencial beneficio al cuadro.
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En el afio 2014, Tara C. Mueller (11) realiza una revision de las opciones actuales de
tratamiento, para facilitar y estandarizar el tratamiento de la caquexia en pacientes con
cancer de pancreas. En esta estrategia combinara, factores nutricionales,
farmacoldgicos, fisicos y psicolégicos.

Basado en la informacién recopilada el autor nos da un concepto de caquexia,
diciéndonos que “la caquexia es un sindrome sistémico multifactorial que se
caracteriza por la pérdida de peso debido a la pérdida excesiva de masa de musculo
esquelético y tejido adiposo”. Y para dar los factores diagndsticos se basa en el
consenso internacional que se realizo en el afio 2011 con respecto a la caquexia (25).
Si bien destaca que en la actualidad sigue siendo muy engorroso llegar al diagndstico
y que nuevas técnicas como la tomografia computarizada pueden llegar a facilitarlo,
cuantificando la pérdida de tejido y da la opcién de usar el area transversal del
musculo psoas a nivel de la cuarta vertebra lumbar. Ya que la disminucion de tejido
muscular se asocia a una supervivencia menor en pacientes con cancer.

Si hablamos un poco del tipo de cancer en si, es destacable que el adenocarcinoma
ductal de pancreas (PDAC) se encuentra entre las cinco causas de muerte por cancer
y entre todas las neoplasias este es el que tiene mayor probabilidad de desarrollar
caquexia, presentandose en un 70-80% de pacientes con PDAC y que la Unica

esperanza de curacion de esta neoplasia es el tratamiento quirdrgico completo del
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tumor. El tratamiento paliativo consiste en quimioterapia, radioterapia (no rutinaria) y
cuidados de apoyo. A causa de la caquexia, el tratamiento se va haciendo menos
sostenible y tolerable, por lo tanto, tratar la caquexia e intentar estabilizar el peso son
medidas cruciales en el tratamiento que pueden llegar a prolongar la vida. Para esto
se reconoce que un enfoque multimodal, con nutricion, ejercicio, tratamiento
farmacologico y tratamiento de los sintomas secundarios se tornaria necesario.

El soporte nutricional en este tipo de pacientes es preferible hacerlo de forma enteral,
para evitar los efectos secundarios de la alimentacion parenteral, con unas 1000-1500
kcal por dia. Se marca la importancia del aporte de suplementos nutricionales en estos
pacientes, destacando estudios que evidencian que se perdié menos tejido muscular
en pacientes que lo recibieron a comparacion de pacientes que no lo recibieron lo que
mejora la calidad de vida. La alimentacion parenteral debe ser administrada cuando la
alimentacion es inadecuada por mas de 10 dias. A continuacién, se resumen en un
cuadro los suplementos utilizados en el tratamiento de la caquexia por cancer que

realizo la autora.

Acidos grasos N3 (EPA) o Modulan los niveles de citocinas proinflamatorias.
acido docosahexaenoico

(DHA)

L-carnitina Antioxidante, mejora la ingesta, el peso y CdV.
Antioxidantes (vitaminas Disminuyen las especies reactivas de oxigeno (ROS)
A, C, E y los polifenoles) y citocinas proinflamatorias.

Aminoacidos de cadena Mejoran el anabolismo proteico, el apetito y la ingesta

Ramificada de alimentos.
Lactoferrina Mejora la anemia y disminuye los marcadores
inflamatorios.

Al referirse al tratamiento farmacologico, Mueller y cols, destacaron farmacos que
mejoran el apetito, contrarrestan los sintomas y farmacos que estan implicados a tratar
directamente la patogenia de la caquexia. Los medicamentos han sido probados en
animales, y no hay un tratamiento estandarizado en la practica clinica. A continuacion,
resumiremos farmacos y sus (posibles) principales beneficios para el uso en este tipo

de pacientes realizado por la autora.
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Estimulacion del

apetito

Progesteronas,
corticoides y hormonas

anabodlicas

Medicamentos

antiinflamatorios

Estrategias anti-

citoquinas

Tetrahidrocannabinol

Grelina

Mirtazapina y
olanzapina

Progesteronas

Corticosteroides

de
crecimiento similar a
la insulina- 1 (IGF-1)
y GH

Testosterona y sus

Insulina, factor

derivados sintéticos

Moduladores

selectivos del
receptor de
andrégenos (SARM)

Antiinflamatorios no
esteroideos (AINE) o
inhibidores
selectivos de la
ciclooxigenasa-
2(COX-2)

Talidomida

Pentoxifilina

Para combatir nauseas vy
anorexia
Estimula secrecion de la

hormona de crecimiento (GH) vy

aumenta apetito

Tratar nauseas y aumentar
apetito
Estimula apetito, efectos

catabdlico y reduce citocinas
proinflamatorias

Inhibe prostaglandinas y suprime
citocinas, mejora apetito y euforia
Estimulan sintesis de proteinas,
crecimiento muscular, suprime

degradacioén proteica

Regulacion positiva de sintesis

proteica, mejora el peso vy
parametros funcionales
Reaccionan como receptores de
androgenos solo en tejido
muscular y minimizan los efectos
secundarios. Potente anabdlico.
Reducen respuesta inflamatoria,
mejoran el peso, rendimiento
fisico y calidad de vida. Evidencia

de propiedades antineoplasicas.

Reduce produccion de TNF-a,
inhibe  NF-Kb, COX-A vy
angiogénesis.

Inhibidor de TNF-a
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Terapias Miostatina Puede conducir a aumentos

farmacolégicas drasticos de masa muscular
emergentes Inhibidor de enzima Aumento de grasa y masa
convertidora de muscular, potencial mejora de la

angiotensina (ECA)  caquexia

Se debe tener en cuenta que, si bien varios de estos farmacos suenan prometedores,
algunos cuentan con importantes efectos adversos, por lo que su uso debe ser
estudiado en cada caso particular. Los protocolos que tuvieron mayor eficacia fueron
los que combinaron varios agentes.

Se aclara que los efectos multimodales deben constar, ademas de lo redactado
anteriormente, con ejercicios, intervenciones psicolégicas y conductuales. Pero como
detalle a destacar se debe aclarar la falta de contenido especificado sobre esos temas
que desde nuestro punto de vista es fundamental.

Como apartado final se aclara, nuevamente, que no hay un tratamiento estandarizado
si bien la caquexia tiene una alta incidencia en el cancer de pancreas. La seleccion de
pacientes para tratar el sindrome debe hacerse en forma temprana y realizar un
seguimiento con regularidad, utilizando tomografia computarizada. Los farmacos AINE
y antioxidantes, parecen ser los mas prometedores para combinarlos. Pero se insiste

en la necesidad de mayores investigaciones.

Siguiendo en orden cronoldgico, Alexander Uster y cols, en el afio 1017 (26) redacto
un ensayo controlado aleatorizado, con el fin de investigar los efectos de un programa
donde se combine el ejercicio fisico con el aporte nutricional, en pacientes con cancer
con tumores metastasicos o localmente avanzados del tracto gastrointestinal y
pulmoén. La hipotesis planteada era “que la intervencidén multimodal mejoraria el
rendimiento fisico y el estado nutricional y, por lo tanto, afectaria positivamente la
calidad de vida”.

Todos los pacientes fueron reclutados del centro oncolégico Kantonsspital Winterthur,
proporcionando un consentimiento informado por escrito. Los criterios de inclusiéon
fueron, cancer con tumor metastasicos o localmente avanzado de tracto
gastrointestinal o pulmén que tuvieran un estado funcional de 2 del Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG) (27) y una esperanza de vida mayor a 6 meses
a juicio del médico responsable. Los pacientes que no eran elegibles eran los que se
encontraban recibiendo alimentacion por sonda enteral o nutricién parenteral, tenian

metastasis cerebrales o metastasis 6seas sintomaticas o hubiesen tenido ileo en el
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ultimo mes. Se seleccionaron 447 pacientes., de estos 116 cumplieron con los criterios
de inclusion, pero 101 se negaron a participar. Un total de 60 personas firmaron el
consentimiento, mientras que 58, finalmente, fueron aleatorizados. El investigador
principal dividié al azar a los participantes en cada grupo mediante sobres cerrados y
el mismo estuvo cegado a la asignacién de cada paciente sobre a qué grupo
pertenecia, hasta el final del tratamiento. Un fisioterapeuta cegado evalu6 los datos
sobre el rendimiento fisico, mientras que la calidad de vida, el estado nutricional y la
ingesta dietética fueron evaluados mediante cuestionarios. Los datos clinicos fueron
sacados de las historias clinicas recientes. Los grupos fueron el de intervencion,
asignados a un programa de ejercicios fisicos y nutricidn especialmente disefiado, de
tres meses de duracion, y el grupo control, donde fueron tratados con la terapia
convencional estandar del centro, donde se les pidié que mantengan su estilo de vida
habitual, sin cambiar habitos y el apoyo nutricional solo era proporcionado cuando un
médico lo indicaba.

El programa de nutricion se basaba en 3 sesiones de asesoramiento, al inicio, en una
fase intermedia (6 semanas) y en un final (3 meses). Donde el principal objetivo fue
que el paciente cumpliera con los objetivos de ingesta proteica y se enfatizé en el
consumo de suplementos nutricionales orales (ONS) después de realizar actividad
fisica. Si el paciente llegaba a no lograr los objetivos o bajar de peso se organizaban
mayor cantidad de encuentros. Todos los pacientes fueron asesorados por el mismo
nutricionista.

La intervencion fisica se realizaba dos veces por semana de 60 minutos de duracion
con un fisioterapeuta supervisando. El calentamiento era en cicloergébmetro, 10
minutos, y luego 6 maquinas para los grupos musculares mas grandes (brazos,
pectorales, abdominales, espalda baja, muslos y region de los gluteos). Se realizaron
al 80% de 1RM en 2 series de 10 repeticiones y se le indico al participante que sumara
resistencia cuando pudiera llevar a cabo mas de 10 repeticiones. El entrenamiento de
equilibrio se llevé a cabo sobre colchonetas e incluyd una variedad de posturas, que
duraban 1 minuto por movimiento, y se aumentaban a 2 minutos tan pronto el paciente
haya progresado.

Luego de cada sesion se le proporciond el ONS rico en proteinas a todos los
participantes.

Los criterios de evaluacion fueron medidos al principio del estudio, luego de tres
meses (final de la intervencién) y a los seis meses (seguimiento). El criterio principal
fue el estado de salid global/escala de calidad de vida (CdV), medido mediante el
cuestionario EORTC QLQ-C30(28). Y los de valoracion secundarios fueron la ingesta

dietética, para eso llevaban diarios de alimentacién de tres dias, rendimiento fisico,
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fuerza de agarre, caminata de 6 minutos y prueba cronometrada siéntate-parate,
estado nutricional, mediante medicion de impedancia y peso, datos clinicos y todas las
demas escalas de la EORTC QLQ-C30.

Siete pacientes del grupo control y uno del grupo intervencion se perdieron dentro de
los tres primeros meses, por muerte o retiro. No se encontraron efectos adversos
relacionados al programa. Los puntajes en el estado de salud global/CdV mostré
mejoras en el grupo intervencion mas que en el control, pero no fue estadisticamente
significativo. En cambio, las nauseas y voémitos aumentaron menos en los pacientes
del grupo intervencién. El peso aumenté en ambos grupos. La ingesta de proteinas
luego de los tres meses aumento en el grupo intervencion y disminuyd en el control,
pero a los 6 meses ambos habian disminuido, siendo mas marcada la del control. El
componente fisico también mejoré en el grupo donde se aplicé, pero no fue
estadisticamente significativa la diferencia entre ambos.

Los pacientes del grupo intervenciéon aumentaron la ingesta de proteinas e informaron
una disminucién en las nauseas y vomitos, pero el estado de salud global/CdV no
mejord. Sin embargo, los resultados arrojados y la buena taza de adherencia,
demuestran que el asesoramiento nutricional y la actividad fisica son practicas
prometedoras en este grupo de pacientes, si bien se destaca la necesidad de estudios

con muestras mas grandes.

En el 2017 David Wasley y cols (24) quisieron comprender cémo las experiencias que
tienen los pacientes con cancer, se ligan a la participacion en el ejercicio, para eso se
investigd el historial del ejercicio, la confianza en si mismos y las motivaciones.

Para esto, entre septiembre del 2011 y diciembre del 2013, se reclutaron 200
pacientes con cancer de pulmon, cancer gastrointestinal o cuidado paliativo, en Gales,
con los criterios para la caquexia, sin importar la etapa del tratamiento en la que se
encontraban. Todos debieron firmar un consentimiento informado y completaron un
formulario sobre el historial del ejercicio fisico y los constructos clave de la Teoria del
Comportamiento Planificado (TPB) (29). Como objetivos se plantearon examinar el
historial del ejercicio, la autoeficacia percibida y los factores actitudinales que influyen
en el contexto en estos tipos de pacientes, también se desed averiguar las normas
subjetivas sobre preferencias y posibles obstaculos al ejercicio.

El cuestionario fue desarrollado por los coinvestigadores, y se utilizaron cuestionarios
establecidos y validados, seleccionados segun su relevancia para los componentes de
TPB, el estado de salud y actividad fisica del paciente. Se evalud: el deterioro

funcional del paciente, el control percibido (actitudes relacionadas con la dificultad
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anticipada), inadaptacién psicologica, creencias irracionales, confianza actual para
hacer ejercicio, comportamiento actual del ejercicio, consejos recibidos por parte del
equipo médico, beneficio percibido del ejercicio en su condicion, preferencias de con
quién y donde estarian dispuestos a realizarlo y las barreras del ejercicio. Se
incluyeron otras sub escalas como la de necesidad de aprobacion, necesidad de logro,
demandas sobre otros, etc.

De los 200, 4 fueron eliminados por la cantidad de datos incompletos. El tamafio de la
muestra varié segun las respuestas en blanco que fueron dejadas, con un rango de
182 a 196 pacientes. La edad estandar fue de 67+-7.

Los datos indican que la mayoria de la poblacion de estudio estaba inactiva, que por lo
general el ejercicio realizado duraba 10 min y estaba relacionado mas a las
actividades de la vida diaria. Se indicaron niveles muy bajos de autoeficacia en
términos de capacidad para realizar ejercicios y en cuanto a la dificultad anticipada, la
mayoria solo se sintié capaz de hacer ejercicio ligero. Solo una minoria sintié que el
ejercicio disminuiria los sintomas de su cancer y los beneficios percibidos mas
comunes estaban relacionados al estado de animo, apetito y cognicion. El 69%
informé no haber recibido ningln consejo para realizar actividad fisica por parte del
personal sanitario y a los que se les recomendd, se les pidié que lo realizaran a baja
intensidad. En cuanto a barreras, las mas comunes eran fatiga, disnea y otras malas
condiciones de salud. Y en cuanto a preferencias las mas elegidas fueron realizar
ejercicio en casa y hacerlo solo.

Estos resultados demuestran informacion que se debe tener en cuenta al momento de
planificar el ejercicio como parte de la atencién clinica en estos pacientes en particular.
Se puede pensar que la falta de confianza o falta de beneficio percibido es quizas
formulada por la baja prescripcibn médica o asesoramiento por parte del personal
médico, sumandose también, el temor porque sea contraproducente para la salud y
favorezca el desarrollo de sintomatologia. La autoeficacia es el predictor mas fuerte en
estos pacientes, por lo que quizas, es mas probable que participen de actividades que
ya conocen o0 que hayan realizado con anterioridad, con una menor intensidad, lo que
tendria un impacto positivo en el control percibido.

Como fortalezas este trabajo tiene el numero de participantes y el uso de cuestionarios
validados. Si hablamos de limitaciones nombramos las diversas etapas de tratamiento
en las que se encontraban los pacientes, el uso de respuestas basadas en recuerdo y
el uso de cuestionario administrado por el investigador lo que podria llegar a influir en

las respuestas.
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Manuel Grote y cols en el afno 2018 (30) mediante un ensayo piloto controlado
aleatorizado, quiso saber si era posible realizar un entrenamiento de resistencia
progresiva en pacientes con cancer de cabeza y cuello con caquexia, mientras estos
se sometian a tratamiento de radioterapia, y descubrir si esto generaba o no algun
beneficio o riesgo.

Los participantes fueron reclutados entre junio del 2013 y enero del 2015, del hospital
universitario de Munich. Se examinaron 100 pacientes que, luego de criterios de
exclusion, como metastasis, segundo diagnéstico de cancer, falta de interés y otras
razones, fueron incluidos en el trabajo 20 de ellos. Se asignaron aleatoriamente entre
dos grupos, uno grupo al que se le iban a realizar practicas de entrenamientos de
resistencia progresiva (PRT), ese era el grupo intervencién; y un grupo donde se
realizaba una atencién habitual, el grupo de control. Ambos iban a producirse en el
periodo durante el cual el paciente se realizaba la radioterapia (RT) para combatir el
cancer. Los criterios de inclusién para los integrantes del trabajo fueron: radioterapia
planificada para los pacientes, tanto hospitalizados como ambulatorios, ser > o0 = de 18
afios, diagnostico de caquexia o de pre caquexia. Se excluyeron a los pacientes que
cursaban con metastasis, problemas neurologicos graves u otra condicion que impida
realizar entrenamiento de resistencia progresivo. Luego los participantes se reunieron
para una tomografia, se les explicd sobre el estudio y firmaron un consentimiento
informado. Ahi mismo fueron asignados a cada grupo al azar, por medio de sobres
cerrados.

Se llevaron a cabo varias evaluaciones y registros antes de comenzar con la
intervencion. Se evalué el porcentaje de pérdida de peso corporal, el peso 6 meses
antes y el peso corporal actual. Completaron dos cuestionarios, El Inventario de Fatiga
Multidimensional (31) (MFI, que mide fatiga general, fisica y mental, también
motivacién reducida y actividad fisica), y el cuestionario de Evaluacién Funcional de la
Terapia de Anorexia/Caquexia (FAACT, registra el bienestar en aspectos fisicos,
social/familiar, emocional y funcional, calidad de vida y preocupaciones adicionales). El
rendimiento fisico se midié con la prueba de marcha de 6 minutos (6MWT) y para
documentar cambios en la fuerza muscular (flexores de codo y extensores de rodilla)
se uso dinamometria manual. Se realizo un analisis de impedancia bioeléctrica para la
composicion corporal. Estas evaluaciones fueron realizadas al inicio del estudio (t1),
después de 7 semanas de radioterapia (t2) y 8 semanas después de la radioterapia
(t3). La tasa de finalizacién fue del 100%

Antes de cada sesion se le pregunto al paciente sobre su estado actual y si se sentia
que iba a ser capaz de realizar la practica, al finalizar se consultaba si sentian alguna

molestia. Los ejercicios eran estandarizados pero individualizados. Se realiz6
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calentamiento de 5 minutos y posteriormente ejercicio de prensa de piernas, prensa de
pecho y pull-down, 3 series de 8 - 12 repeticiones, con pausas entre series y ejercicios
de no mas de 60 segundos. Después de cada maquina el paciente calificé el esfuerzo
percibido de 0 a 10. La carga se iba aumentando en cada entrenamiento cuando la
calificacion de esfuerzo percibido era <7, aumentandose 5 kg para miembros inferiores
y 2.5kg para miembros superiores. Ninguno de los participantes informé sobre
distensiones musculares ni otros eventos adversos sobresalientes post entrenamiento.
El grupo control recibié atencidon habitual y la fisioterapia era realizada solo si el
médico de sala lo prescribia.

El analisis de los resultados obtenidos refleja ciertas cosas a destacar. Se pudo
mostrar aumentos de fuerzas en las primeras 5 sesiones, posiblemente por
adaptaciones del SCN, y posteriormente la carga tendié a estabilizarse. Pero lo
destacable es que un PRT parece ser seguro y bien tolerado en estos pacientes. El
grupo control tuvo un aumento promedio mas alto en las puntuaciones de fatiga
durante los intervalos t1 y t2. La principal diferencia se dio en la dimensién de fatiga
general, dénde el grupo intervencién empeoré un 9% mientras que el control lo hizo en
un 40%. La calidad de vida también disminuy6 un 18% en el grupo intervencion, pero
el control sufri6 un descenso del 27%. Ambos perdieron una proporcién notable de
masa grasa, asi también de masa muscular. En el mismo periodo el grupo
intervencion perdié 18% de masa grasa y el control 21%.

Se encuentran ciertas limitaciones en el estudio como lo son el pequefio tamafo de la
muestra y el no cegamiento de evaluadores y terapeutas. Si bien no se encontraron
significativos beneficios para la calidad de vida y fatiga, si se muestran resultados
ligeramente favorables para la fatiga general y la calidad de vida en el grupo

intervencion.

En el ano 2017, Tora S. Solheim y col llevé a cabo un Il ensayo controlado aleatorio
de una intervencién para pacientes con caquexia denominado ensayo MENAC
(multimodal: ejercicio, nutricién y medicacién antiinflamatoria para la caquexia). Se
basa en medicamento antiinflamatorio no esteroideo y acido eicosapentaenoico para
disminuir la inflamacién caracteristica, un programa de ejercicio fisico donde se
realicen ejercicios de resistencia y aerobicos para aumentar el anabolismo,
asesoramiento dietético y suplementacion nutricional oral para favorecer el equilibrio
energeético y proteico.

Basados en que no existe un tratamiento autorizado para una atencion estandar en los

pacientes con caquexia por cancer y en un ensayo realizado anteriormente, de fase |l,
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denominado preMENAC, donde compararon una atencion multimodal (ejercicio,
nutricibn y medicacion antiinflamatoria) junto a la atencion estandar, versus, la
atencion estandar sola, para prevenir o atenuar el sindrome y consiguieron resultados
alentadores, se decidi6 llevar a cabo este ensayo de fase lll, donde el objetivo es
“atenuar o prevenir la pérdida de peso y musculo y mejorar la funcion fisica en
pacientes con cancer de pulmén o pancreas que reciben tratamiento contra el cancer.”
La justificacion para la eleccion de los distintos componentes que se toman como
claves de la intervencion son que los medicamentos antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) serian convenientes ya que la inflamacion parece ser uno de los principales
responsables del sindrome y atenuar esta respuesta protectiva seria un componente
crucial ya que bloguean la ciclooxigenasa (COX) que convierte el acido araquidénico
en prostaglandinas y de esa manera se evita la inflamacién y el dolor. Ademas, son
econdmicos y faciles de administrar. El AINE elegido en este trabajo es el ibuprofeno a
bajas dosis ya que se considera que tiene menos efectos secundarios, se tomara tres
veces por dia y a dosis de 1200mg/24hs. Cuando toca hablar de acidos grasos Q-3
acido eicosapentaenoico (EPA) y acido decosahexaenoico (DHA) que se encuentran
en los aceites de pescado, se destaca las propiedades anttinflamatorias, y capacidad
para mantener la masa muscular, ya sean solos o en combinacion EPA Y DHA. No
hay definido una dosis recomendada, pero se muestran resultados positivos sobre la
masa muscular al utilizar suplementos nutricionales orales (ONS) que proporcionan la
ingesta diaria de EPA y DHA, junto con calorias, proteinas y micronutrientes. En el
ensayo MENAC se administraron a través de ONS que contenian tanto EPA como
DHA. Si los pacientes no podian tomar ONS se les administraban capsulas de EPA y
DHA junto con otro ONS. La dosis era de 2 g de EPA y 1g de DHA al dia. Se alentara
a los pacientes a aumentar la frecuencia de las comidas y bebidas de alta carga
energética, esto sumado con dos latas de ONS al dia aportan un total de 542 kcal y 30
g de proteinas de alta calidad.

Fundamentado en que la practica de ejercicio ha demostrado el claro beneficio en
cuento a la calidad de vida y mejora de fuerza muscular, tanto durante el tratamiento
como después y que también puede disminuir los niveles de proteina C reactiva es
una de las propuestas en este ensayo. Actualmente no existen guias para determinar
el tipo y dosis Optimas para que el paciente realice ejercicio y contrarreste el sindrome,
por ende, para este ensayo se disefid un modelo basado en evidencia existente en
guias internacionales para sobrevivientes del cancer y modificadas para que sean
realizados con baja supervision y sin equipo especializado, de esta manera facilitar la

adherencia. El entrenamiento estaba basado en ejercicio de resistencia funcional tres
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veces por semana y aerobico dos veces por semana, realizado en el hogar, prescrito
por un profesional y respaldado por un folleto con instrucciones estandarizado.
Apoyados en el reconocimiento cada vez mayor de que a la caquexia se la debe
abordar desde las primeras etapas los participantes ingresan al ensayo MENAC
cuando comienzan la terapia contra el cancer, el objetivo es incluir a pacientes con alto
riesgo para desarrollar caquexia o que se encuentren en una etapa temprana de ella.
Este ensayo es un ensayo controlado aleatorio multicéntrico prospectivo de una
terapia multimodal versus atencion estandar. Los pacientes seran reclutados de
multiples sitios en Europa y Canada y se busca ver tanto la efectividad como la
viabilidad del tratamiento, aleatorizados a los grupos intervencién o control y se
evaluaran luego de 6 semanas. Posteriormente a los pacientes del grupo control se les
ofrecera realizar la intervencion multimodal para reducir la contaminacién del brazo de
control.

El objetivo del trabajo es basicamente prevenir el desarrollo o atenuar la progresion de
la caquexia. Si tenemos en cuenta al paciente otros objetivos buscados es mejorar la
funcién fisica y psicoldgica, disminuir la sintomatologia y mejorar la supervivencia. La
falta de consenso para decidir los criterios de valoracion, en este ensayo se decidio
que sea la pérdida de peso, ya que es un factor clave en este cuadro. Como esto
puede ser modificado por un aumento en el volumen tumoral o aumento del edema,
por decir algunos ejemplos, se evaluara la masa muscular mediante tomografia
computarizada ya que estan disponibles en la mayoria de los centros clinicos. El nivel
de actividad fisica se mide objetivamente con ActivPAL®, que es un medidor de
actividad fisica utilizando un pequefno medidor en la parte anterior del muslo. Otros
criterios de valoracién son las informadas por el paciente (PROM: apetito, actividad
fisica y fatiga) y el estado de salud. La hipétesis del equipo es que varias PROM
mejoraran con la intervencion multimodal.

La intervencion en este ensayo esta basada en una gran cantidad de revisiones
bibliograficas, y el objetivo es proporcionar el primer método estandarizado basado en
la evidencia para revertir el sindrome y que igualmente sea posible de realizar en otras
enfermedades ya que la caquexia no es especifica del cancer.

Como limitacién puede observarse que no delimita la poblacion de estudio, no aclara
nuamero de integrantes por grupo, edades, sexo, comorbilidades y de igual forma
tampoco detalla claramente la intervencién que se va a realizar, sobre todo la terapia

fisica ni planificacion al que se van a someter a los participantes.
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Por ultimo, describiremos el trabajo de Ryan N. Montalvo y cols, en el afio 2019 (18),
donde mediante una revision, plantea la siguiente hipotesis: “La resistencia anabdlica
inducida por el cancer es un factor del desgaste muscular y puede estar asociada con
un metabolismo oxidativo disfuncional”’. Al mismo tiempo que nos plantea que el
entrenamiento mediante ejercicios de resistencia puede mejorar la resistencia
anabdlica que se produce en la caquexia y su disfuncién mitocondrial.

Intentaremos redactar brevemente lo que se plantea ya que mucho de lo que se
describié tiene que ver con la fisiopatologia que esta explicada en el marco tedrico.
Montalvano y cols, hablan sobre la regulacién positiva que el ejercicio de resistencia
induce sobre la sintesis de proteinas del musculo esquelético y que esta podria estar
mediada por la diana mamifera/mecanicista de la rapamicina (mTOR). El complejo
mTORC1 inicia la sintesis proteica gracias a respuestas de estimulos como el
estiramiento mecanico. Se habla de que una sola sesién de ejercicios puede producir
una sintesis proteica durante varias horas en adultos y que la intensidad de la carga, el
estado nutricional y el estado de entrenamiento pueden alterar tanto la duracién de
esta sintesis como la magnitud. También es destacable el papel que la proteina
quinasa activada por AMP (AMPK) suscita sobre la resistencia anabdlica. Las
alteraciones que involucran al mMTORC1 y al AMPK tienen el potencial de exacerbar la
resistencia anabdlica, ya que ambos cooperan y contribuyen a la sintesis de
mitocondrias. Otros procesos que se suceden son las producciones excesivas de
especies reactivas de oxigeno (ROS) que se producen por la disfuncion mitocondrial y
que generan danos en el musculo esquelético.

La mTOR, o diana mamifera/mecanista de la rampamicina, es una serina quinasa,
quien funciona en dos complejos distintos, tanto funcionales como estructurales, el
mTORC1 y el mTORC2, quienes responden a estimulos endoégenos (ej.
Concentraciones de ATP) y exdgenos (ej. Estiramiento mecanico). En condiciones
normales el TORC1 inicia la sintesis de proteinas, inhibe la autofagia; mientras que en
cuadros de falta de nutrientes y energia (ATP), el AMPK censa esta situacién e inhibe
el TORC1, generando la autofagia. El complejo TORC2 no ha sido ampliamente
estudiado, pero su cascada de sefializacion también finaliza en el TORCA1. (18) (32)
Por su parte la proteina quinasa activada por AMP (AMPK) es un complejo que se
activa segun la relacion AMP/ATP, cuando esta relacion aumenta, indica una
disminucion en le energia celular, iniciando vias metabdlicas que reponen el ATP
consumido, por lo que se considera un sensor energético quien contribuye al balance
e ingesta de energia. Puede estar involucrada en el anabolismo, previniendo el
consumo de ATP, o en el catabolismo para incrementar la produccion de ATP. Ya que

estd ampliamente relacionada a procesos energéticos, como sintesis de acidos grasos
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y entrada de glucosa a la célula, es una encima que se tiene muy en cuenta para
tratamiento de enfermedades como obesidad, diabetes y caquexia. (18) (33)

Ademas de los efectos sobre la capacidad oxidativa mitocondrial que tiene el ejercicio
de fuerza, se habla de que este puede mejorar el metabolismo, a través de la
induccidon en el transporte de glucosa tipo 4 (GLUT-4) y del factor de crecimiento
similar a la insulina 1 (IGF-1), la actividad mejorada de estas dos vias aumentaria el
metabolismo glucolitico.

También analizan aqui los mecanismos de resistencia anabdlica en el musculo
caquéctico. Normalmente la respuesta anabdlica dura varias horas luego de las
comidas o de realizar ejercicios, esto se ve alterado en el sindrome produciéndose un
descenso y eso es lo que puede contribuir al desgaste muscular. Lo que no quiere
decir que los pacientes no puedan generar una sintesis proteica en respuesta a
nutrientes ricos en proteinas, pero si que se ve gravemente alterado. Esto se ve
acompanado de una clara disminucién, por parte de los enfermos, para realizar
actividad fisica. Debemos tener en cuenta un musculo no contraido no podria jamas
producir una respuesta anabdlica, entonces una conducta sedentaria sumado a los
factores fisiopatologicos podria contribuir al desgaste y es algo que se tiene que tener
en cuenta.

Claros beneficios del ejercicio son planteados. En respuesta él, las fibras posibilitan,
no solo generar antioxidantes que pueden convertir ROS en especies menos
reactivas, sino también reducir la produccién de esta especie como respuesta al
ejercicio de fuerza. El ejercicio de resistencia por su parte puede prevenir pérdida
mitocondrial, aumentar el recambio, es capaz de atenuar la resistencia anabdlica y
minimizar asi el desgaste muscular. Algo importante a destacar que se habla en este
trabajo es el rol de complementariedad que se genera entre el ejercicio y la nutricion.
Programacion de alimentacion con nutrientes ricos en proteina, posterior a ejercicios
de fuerza, podria cambiar el equilibrio a favor de la sintesis muscular.

Como conclusion los autores plantean que la naturaleza multifactorial del sindrome ha
ocasionado que se dificulte llegar a un tratamiento efectivo. Destacan nuevamente el
papel central de mTORC1 sobre la funcién mitocondrial y sefalizacion anabdlica,
donde la activacion mediante ejercicios de resistencia tiene un gran potencial para
mejorar el catabolismo muscular que se genera en este sindrome.

A modo de limitacién podemos destacar la poca informacién que se da a cerca de la
informacion recopilada y lo poco claros que son al no aclarar la poblacion, edades, tipo

de canceres y demas informacion sobre la muestra analizada.
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Los resultados de los articulos mencionados se resumen en las siguientes tablas, confeccionadas por la autora:

Titulo, autor y ano Tipo de
estudio

“‘Mejora de la masa Revision
muscular y la funciéon en la
caquexia; enfoques no
farmacologicos”
Mattew Madocks, Andrew
J. Murton, Andrew Wilcock.
Afo: 2011

Titulo, auto y ano Tipo de

Muestra
Pacientes

con

caquexia

Muestra

Terapéutica
analizada
Uso de

ejercicio
terapéutico
en
pacientes
con

caquexia

Terapéutica

Evaluacion

Justificacion

para realizar

ejercicio,

desafios para

aplicarlo
desarrollos

futuros.

y

Conclusion

El uso de ejercicio terapéutico tiene un
fundamento sélido incluso en pacientes con
enfermedad avanzada y caquexia. Sin embargo,
los beneficios obtenidos en estudios pequefios
pueden ser dificiles de trasladar a una poblacion
clinica mas amplia debido a los problemas
practicos de su aplicacién. Se requieren mas
estudios para examinar si ofrecer ejercicio en
una etapa temprana del curso de Ila
enfermedad, a intensidades mas bajas y en una
variedad de formas puede resultar en una

terapia eficaz y ampliamente accesible

Evaluacion Conclusion
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estudio
“Efectos Revision
inmunolégicos y
hormonales del
ejercicio:
implicaciones para la
caquexia por cancer”
Matthew Maddocks,
Lee W.
Andrew Wilcock.

Ano: 2013

Jones,

Titulo, autoy ano | Tipo de

Pacientes

con cancer

Muestra

analizada

Ejercicio en pacientes Efectos

con cancer

Terapéutica

inmunoldégicos,

hormonales y Ia
relevancia del uso
de ejercicio en la
terapéutica de |la

caquexia por cancer.

Evaluacion

Datos recientes, en su mayoria de

pacientes con cancer en estadio
temprano, sugieren que el ejercicio tiene
un efecto mas consistente sobre la
inflamacion 'y un efecto menos
consistente sobre hormonas importantes
en el metabolismo. Estos efectos son de
posible relevancia para los pacientes
con caquexia. Sin embargo, se requiere
investigacion especifica en este grupo,
particularmente porque es mas probable
que tengan una enfermedad avanzada,
altos de inflamacion

niveles mas

sisttmica y mayores grados de

disfuncion metabdlica. No obstante,
incluso en ausencia de tales efectos
inmunoldgicos y hormonales, el ejercicio
tiene el potencial de producir beneficios

como una mejor capacidad de ejercicio

Conclusion
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“Entrenamiento fisico
como tratamiento en
la caquexia  por
cancer”

Fabio Santos Lira,

José Cesar Rosa
Neyo y Marilia
Seelaender.

Afo: 2014

estudio

Revision Pacientes con Protocolo

caquexia

cancer

por

analizada

de
entrenamiento
con ejercicios
aerobicos y de

resistencia

Capacidad del ejercicio
continuo submaximo para
contrarrestar los sintomas

de la caquexia

de

previene / atenla los sintomas de la

El ejercicio resistencia  cronica

caquexia por cancer en modelos

animales. Por lo tanto, proponemos que el
de

una

entrenamiento con ejercicios

resistencia puede presentar
alternativa segura y de bajo costo para la
inflamacién sostenida en pacientes con
cancer, siempre que el estado
cardiovascular sea compatible con la
carga de ejercicio prescrita. La adopcion
de ejercicios combinados de fuerza /
resistencia a la formacién también puede
representar una posibilidad interesante.
Dado este potencial, es evidente que
queda mucho por hacer para ampliar el
espectro de estudios tanto sobre los
efectos del ejercicio crénico en los
pacientes como sobre los mecanismos
ultimos, los

implicados. Para estos

modelos animales pueden ser una
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Titulo, auto y ano

“Efectos de

intervencion

la
de

nutricion y ejercicio

fisico en pacientes

con cancer paliativo:

un ensayo controlado

aleatorio”

Alexandra Uster,
Maya Ruehlin,
Stefanie Mey, David

Gisi, Ruud Knols,
Reinhard Imoberdorf,

Miklos Pless,
E. Ballmer.
Afo: 2017

Peter

Tipo de

estudio
Ensayo
Controlado

Aleatorio

Muestra

Pacientes con cancer de
tumores metastasicos o
localmente  avanzados
del tracto gastrointestinal

o pulmonar.

Terapéutica
analizada
Grupo intervencion:
programa de ejercicio
fisico y nutricional;
grupo control: terapia
médica estandar del

centro oncologico.

alternativa interesante.

Evaluacion

Efecto del enfoque
multimodal con un
programa de
nutricion y ejercicio

fisico.

Conclusion

El presente estudio no logro
mostrar una mejora en la
calidad de vida general
mediante la implementacion
de un programa combinado
de apoyo nutricional 'y
ejercicio fisico en pacientes
con cancer avanzado. Sin
embargo, la buena tasa de
adherencia, la mejora en la
ingesta dietética y la
reduccion de nauseas vy
vomitos  demuestran el
potencial que tiene la terapia
multimodal para la caquexia
por cancer. A la luz del

pequefo tamafo de la
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Titulo, auto y ano

estudio

“Los pacientes con Estudio
caquexia por cancer
establecida carecen
de motivaciéon y
autoeficacia para
realizar ejercicio

estructurado regular”

Favid Wasley,
Nichola Gale, Shered
Roberts, Karianne

Tipo de

descriptivo

Muestra

196

ambulatorios de cancer

pacientes

de pulmon y
gastrointestinal con una
pérdida de peso no
>5%
IMC <20 y cualquier

intencional O un

pérdida de peso en los

ultimos 6 meses.

Terapéutica
analizada
Historial del

ejercicio,
autoeficacia
percibida y factores
actitudinales que
interactien en el
contexto de la

caquexia

Evaluacion

Cuestionarios
sobre el historial
del ejercicio y los
constructos clave
de la Teoria del
Comportamiento

Planificado

muestra, se necesitaran
ensayos mas grandes para
aclarar si la nutricion y el
ejercicio son formas
efectivas de terapia para
mejorar el estado nutricional
y fisico en pacientes con

cancer paliativo.

Conclusion

En resumen, este estudio de
196 pacientes evaluables con
caquexia por cancer demuestra
las preocupaciones importantes
que tienen en relacién con el
impacto del ejercicio tanto en
los sintomas como en su
cancer, y sus bajos niveles de
confianza y autoeficacia en
con el

relaciéon ejercicio
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Backx, Annamarie
Nelson, Robert van
Deursen, Anthony
Byrne.

ARo: 2017

estructurado. A esto se suma la
falta de asesoramiento y
empoderamiento de sus
proveedores de atencion
médica. Esto puede ayudar a
explicar por qué los pacientes
con caquexia por cancer
establecida estan
subrepresentados en los
estudios de intervenciones con
ejercicios, lo que frustra los
intentos de abordar la situacion
clinica e incertidumbre en este
grupo de pacientes. Estos
hallazgos tienen implicaciones
importantes para la practica
clinica y para los disefios de
investigacion futuros, lo que
dificulta la realizacion de
modelos comunes de ejercicio
en entornos grupales en este

grupo de poblacién. Sugerimos
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Titulo, auto y
ano
“Entrenamiento
de resistencia
progresivo  en
pacientes con
cancer de

cabeza y cuello

Tipo de

estudio

Ensayo piloto 20

controlado

aleatorio

Muestra

del

universitario

pacientes
hospital
de Munich,
aleatorizados, 10 a un
grupo
entrenamiento de

fueron

intervencion:

Terapéutica
analizada
Protocolos de

entrenamiento

estandarizados pero
individualizados. De
3 series de 8-12

repeticiones

Evaluacion

Cuestionarios MFI y
FAACT, rendimiento
fisico, cambios de
fuerza, impedancia

bioeléctrica.

un enfoque mas consistente
para involucrar a los pacientes
con caquexia establecida en los
estudios de ejercicio, con un
mayor énfasis para ese
subgrupo en los modelos de
actividad estructurados
disefiados por el paciente que
las

abordan preocupaciones

especificas de actitud vy
autoeficacia que se destacan

aqui.

Conclusion

En este ECA piloto se ha
establecido una nueva terapia
centrada en el grupo de

pacientes de alto riesgo de
pacientes con HNC caquéctica

durante la RT. El entrenamiento
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sometidos a
radioterapia: un
ensayo de
viabilidad piloto
controlado
aleatorio”.
Manuel Grote,
Cornelius
Maihofer, Martin
Weigl, Patricia
Davies-Knorr,
Claudia Belka
Ano: 2018

resistencia

progresivo, y 10 a un

grupo control:

atencion habitual

de resistencia progresivo durante
la RT para pacientes con HNC
caquéctica es factible. En nuestra
muestra de pacientes, fue bien
tolerado y seguro, pero debido al
pequeno tamano de la muestra,
es posible que hayamos pasado
por alto eventos adversos menos
frecuentes. En la fase inicial del
entrenamiento, los pacientes
pudieron manejar
progresivamente mas resistencia.
Esto sugiere que los pacientes
con HNC caquéctica podrian
beneficiarse de la PRT en la fase
inicial de la RT. No se
encontraron beneficios
significativos en la fatiga y la
calidad de vida, pero los
resultados ligeramente mejores
para la fatiga general y la calidad

de vida en el grupo de
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Titulo, auto y

ano
“Caquexia por
cancer:
fundamento  del
MENAC
(multimodal:

ejercicio, nutricion
y medicacion
antiinflamatoria

para la caquexia)”
Tora S Solheim,
JA Laird,
Trude R Balstad,
Asta Bye, Guro
Vickie

Barri

Stene,

Tipo de

estudio
Ensayo
controlado,
aleatorio,
multicéntrico,

prospectivo

Muestra

Pacientes
de

multiples sitios de

reclutados

Europa y Canada
con alto riesgo de
desarrollar

caquexia 0 que se
encuentren en una
etapa temprano de

desarrollo de ella.

Terapéutica
analizada

Grupo

intervencion: ONS,
ibuprofeno, mas
entrenamiento de
resistencia tres
veces por semana,
aerobico dos veces
por semana. Grupo
control:  atencién

estandar.

Evaluacion

Pérdida de peso,

masa muscular,
nivel de actividad
fisica, medidas
informadas por el

paciente (PROM) vy

estado de salud.

intervencion y los resultados de

factibilidad se pueden utilizar

para disefiar un ensayo clinico

definitivo futuro.

Conclusion

Actualmente no existen tratamientos
establecidos para la caquexia, y la
condicion a menudo se descuida.
Ademas, existe una evidencia
creciente de que los tratamientos
oncolégicos intensivos  actuales
estdan exacerbando la caquexia y
estan siendo restringidos por una
mayor toxicidad debido a la
caquexia. Existe consenso en que la
caquexia es un problema
multidimensional y que es necesario
de

intervencion en el

un enfoque multimodal

tratamiento. La
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Baracos, Florian
Strasser, Gareth
Griffiths, Mathew
Maddocks, Marie
Fallon, Stein
Kaasa, Kenneth
Fearon.

AfRo: 2017

ensayo MENAC se basa en
exhaustivas revisiones sistematicas
de la literatura. Su objetivo es
establecer un programa practico de
rehabilitacion que proporcionara el
primer método basado en |Ia
evidencia para revertir este
sindrome actualmente intratable,
que afecta a> 50% de los pacientes
con cancer avanzado y reduce su
calidad y esperanza de vida. 64. El
manejo exitoso de la caquexia
podria tener un impacto importante
en la oncologia de apoyo, pero
ademas también podria mejorar la
tolerancia y la probabilidad de
completar el tratamiento de
quimioterapia y radioterapia. Se
espera que este ensayo, que
incluira pacientes de varios paises,
ayudara a mejorar la

estandarizacion de la atencion
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nutricional y metabdlica de los
pacientes que se someten a una
terapia contra el cancer.

Los nuevos tratamientos
desarrollados en este proyecto
pueden beneficiar posteriormente a
otras enfermedades, ya que la
caquexia no es especifica del
cancer avanzado. Condiciones
comunes como insuficiencia
cardiaca, enfermedad renal crénica,
artritis reumatoide y enfermedad
pulmonar obstructiva crénica

también pueden beneficiarse

potencialmente de esta
investigacion.
Titulo, autoy Tipo de Muestra Terapéutica Evaluacion Conclusion
aino estudio analizada
‘la capacidad Revisibn Pacientes Entrenamiento Resistencia anabdlica La naturaleza multifactorial de la atrofia muscular

del ejercicio de con cancer con ejercicios en musculo caquéxico, inducida por el cancer ha obstaculizado el



resistencia
para revertir la
resistencia
anabdlica

inducida por el

cancer”

Ryan N.
Montalvo,
Justin P.
Hardee,

Brandon N.
VanderVeen,
James A.
Carson

Afo: 2019

de resistencia.

sintesis de proteina
muscular, resistencia
anabdlica inducida por

el cancer.

desarrollo de tratamientos efectivos que servirian
para mejorar la masa muscular y la funcién (1-3).
Si bien el recambio de proteinas basales
interrumpido en el musculo esquelético es un
factor reconocido de la atrofia muscular mediada
por la caquexia, dilucidar los mecanismos
relacionados con la supresién de la sensibilidad
anabdlica puede tener mas relevancia fisioldgica.
Por lo tanto, exploramos la hipotesis de que la
resistencia anabdlica es fundamental para el
desgaste muscular inducido por el cancer, y que el
ejercicio de resistencia tiene el potencial de
atenuar o tratar la resistencia anabdlica inducida
por el cancer a través de un metabolismo oxidativo
muscular mejorado. En esta revisién, examinamos
la relacion entre la funcidén mitocondrial del
musculo esquelético y el control de calidad y el
desarrollo de resistencia anabdlica inducida por
cancer. La atrofia muscular inducida por cancer se
asocia con disfuncién mitocondrial, disminucién del
control de la calidad mitocondrial y reduccién de la

capacidad del metabolismo oxidativo (8, 27, 28).
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De hecho, los procesos de biogénesis, dinamica y
mitofagia mitocondriales tienen la capacidad de
contribuir a la resistencia anabdlica del musculo
esquelético (9). Ademas, hemos intentado
destacar el papel central de mTORC1 en la
integracion de la funcién mitocondrial y la
sefalizacibn anabdlica dentro del musculo
esquelético (19). La activacion de mTORC1 con
ejercicios de resistencia tiene el potencial de
mejorar el metabolismo oxidativo del musculo
caquéctico y mejorar la resistencia anabdlica (25,
29), lo que deberia tener un impacto positivo en la
pérdida de masa y funcién muscular inducida por

el cancer
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8. Resultados:

Maddocks y cols (16): los resultados indican que el ejercicio de resistencia es un
potente estimulante de la sintesis proteica y que ha mejorado la funcion en pacientes
caquécticos. Otro efecto observado es la posibilidad de que se mejore la accién de la

insulina en tejido periférico post-ejercicio.

Maddocks y cols (17): el ejercicio, sobre todo en etapa temprana, podria reducir
niveles de PCR, pero tiene un efecto menos consistente en el resto de los marcadores
inflamatorios. El entrenamiento de resistencia, produce un marcado aumento de
algunas hormonas como la noradrenalina, hormona de crecimiento, testosterona y

cortisol. Si bien tiene un efecto mas marcado en la inflamacién que en lo hormonal.

Lira y cols (23): el entrenamiento con ejercicios da como resultado una mejor calidad
de vida. La practica de entrenamiento aerdobico moderado se relacioné con la
disminucién de la inflamacion, mientras que el entrenamiento de fuerza previene el
desgaste de la masa muscular, pero ante el riesgo de que esto sea extenuante para
este grupo de pacientes, se recomiendan ejercicios al 80% de 1RM realizado cada
48hs, ya que la intensidad moderada no interfiere con la eficacia de la quimioterapia.
Hay evidencia que muestra una posible reduccién de la masa tumoral, aunque no se

sabe el motivo de porqué sucede eso.

Mueller y cols (11): el tratamiento para el sindrome no esta dilucidado en su totalidad,
pero si se sabe que es necesario un enfoque multimodal y su deteccién y seguimiento
debe realizarse mediante tomografia computarizada. Junto con el apoyo nutricional, el
tratamiento, con uso de antiinflamatorios junto con antioxidantes parece ser mas

adecuado.

Uster y cols (26): Si bien el estado de salud global/CdV mejoraron 4,5 en el grupo
intervencion y 2,7 en el control, esto no fue estadisticamente significativo, como si lo
fue la disminucion de nauseas y vomitos, que aumenté menos en el grupo
intervencion.

Durante los primeros tres meses la ingesta diaria de proteinas aumento 6+-4 en el Gl y
disminuy6 2+-5 en el GC, a los 6 meses ambos habian disminuido por debajo del valor
de referencia, aunque fue mas marcada en el ultimo grupo, estos datos tampoco

fueron estadisticamente significativos. Si bien todos los parametros fisicos resultaron
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mejores en el grupo intervencion, estas diferencias no alcanzaron el nivel de

significacion estadistica.

NUTRICION Y EJECICIO FiSICO.

B Medicién Inicial mControl al Mes 3 Intervencién al Mes 3

80,00%
88,70%
80,00%

71,20%

R
o
’\‘.
)

ESTADO DE SALUD GLOBAL NAUSEAS Y VOMITOS. FATIGA. FUNCIONAMIENTO FisICO.
/CDV.

66,70%
69,40%

33,30%
35,50%
34,80%

0,00%
2,40%

Wasley y cols(24): de la evaluacion de las respuestas de los 196 pacientes, se
informa que las preocupaciones mas grandes son acerca del impacto que el ejercicio
va a tener en los sintomas del cancer y sus bajos niveles de confianza y autoeficacia
en relacion a la capacidad de realizarlo. La mayoria preferia realizar ejercicio en casa
y hacerlo solo. Los beneficios percibidos mas comunes fueron mejoras en el estado de

animo, apetito y cognicion.

Recibieron
Consejos de

los médicos
31%

No recibieror

Consejos de

los médicos|
69%

Grote y cols (30): si bien el pequefio tamano de la muestra es una limitaciéon, se supo
que el entrenamiento fisico fue bien tolerado en estos pacientes, ninguno informé
lesiones musculares o otros eventos adversos. Fue posible aumentar la carga de
entrenamiento dentro de las primeras 5 sesiones y mantenerlas luego. El grupo control

(GC) mostré un aumento porcentual promedio mas alto en la dimensién fatiga general
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en comparacion al grupo intervencioén (Gl) y este ultimo tuvo menos pérdida de calidad
de vida durante el periodo de la terapia. Ambos perdieron mas grasa y masa muscular,
pero el Gl perdié menos porcentaje.

No se encontraron beneficios significativos en la fatiga y calidad de vida, aunque los

resultados de estas dos variables fueron mejores en el Gl.

RESULTADOS ENTRE t1y t2

0,00%

tiga. C de vida en Grasa
-5,00% A /Caguexia.
-10,00%
-9,00%
-15,00%
-20,00% -18,00% -18,00%
25,00% 21.00%
-30,00% -27,00%
-35,00%
-40,00%
-40,00%
-45,00%
M Control Intervencién

Solheim y cols (14): se describen los objetivos y la implicancia clinica que tiene el
desarrollo de esta intervencion. El objetivo es establecer un programa practico para
rehabilitar a un paciente realizando en un método basado en evidencia y de esta
manera revertir el sindrome.

Los beneficios obtenidos con este ensayo MENAC podran ser usados en otras
enfermedades, como el EPOC por ejemplo, ya que la caquexia no es especifica del

cancer

Montalvo y cols (18): se destaca la relacion entre la atrofia muscular inducida por el
cancer y su asociacion con la disfuncién mitocondrial, con reduccion del metabolismo
oxidativo.

Otra cosa a resaltar es el papel del mMTORC1 en la funciéon mitocondrial, quien se
activa al realizar ejercicios de resistencia y tiene el potencial de mejorar el
metabolismo oxidativo del musculo caquéxico y mejorar la resistencia anabdlica,
quienes influyen de manera fundamental en el desgaste muscular y deterioro en el

sindrome.
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9. Discusion:

Esta revision bibliografica nos deja en claro que gran porcentaje de los pacientes con
cancer sufren o sufriran caquexia, y que este sindrome trae aparejado gran cantidad
de sintomatologia, condiciones que van a desmejorar ampliamente el estado del
paciente y aumentar el riesgo de vida, por esto es fundamental intentar combatirlo,
siendo la terapia multimodal la elegida en la mayoria de los estudios, donde uno de los
pilares principales de esta es tratar al enfermo con terapia fisica como nos explica Lira
y cols(23)

De la realizacion de esta revision, surge el interrogante de cuan efectivo es el ejercicio
en el tratamiento de la caquexia. Con el fin de afrontar esta problematica, se investiga
a cerca de intervenciones que sean beneficiosas para tratar y/o atenuar este sindrome
que tantas complicaciones trae aparejadas.

El tratamiento multimodal que se plantea en la mayoria de los trabajos, consta de
intervencion fisica, farmacolégica, nutricional y psicolégica en alguno de los casos, ya
que la falta de motivacion y depresion afectan a estos pacientes e interviene de forma
negativa al momento de proponer terapéuticas nuevas como son el ejercicio, esto es
de lo que nos habla Wasley y cols (24), donde propone un enfoque para disminuir los
miedos y dudas que pueda llegar a tener el paciente al momento de comenzar un
tratamiento con ejercicio fisico. El tratamiento multimodal fue en general comparado
con la atencion estandar que se realiza en este tipo de pacientes, de esta forma lo
hicieron Uster y cols (26), que compard un grupo con intervencion nutricional y
ejercicio fisico 2 veces por semana con la atencion habitual al que no se le ofrecian
ningun tipo de intervencion fisica, o Grote y cols (30) que compard un grupo que
realizé entrenamiento de resistencia progresivo con un grupo que recibid atencion
habitual, donde la fisioterapia se realizaba solo si el médico la prescribia.

La edad de la mayoria de los estudios fue muy amplia, pero también equitativa, todos
los trabajos constaron de muestras con pacientes mayores de 18 afos. Aunque a
modo de debilidad se puede destacar la falta de informacion acerca de los pacientes
en los trabajos, sobre todo en las revisiones bibliograficas, como la de Montalvo y cols
(18), donde solo nos aclara que la revisién fue hecha sobre pacientes con cancer, pero
no especifica rango de edades, sexo, tipo de canceres ni otro dato relevante para
hacer aplicable.

En todos los estudios revisados realizar ejercicio tuvo resultados positivos, ya sea en

mejorar la independencia fisica, la calidad de vida, disminuye sintomas como el vomito
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y nauseas, animo, apetito y cognicion, como también en aspectos fisiopatoldgicos,
como disminucion del PCR, estimulo de sintesis proteica, mejora masa muscular y
funcion, remarcando que al ser un sindrome multidimensional, la terapia debe ser
multifactorial, como nos dicen los trabajos de Maddocks y cols en 2011 y en 2013
(16,17) y Solheim y cols (14).Pero también debemos tener en cuenta lo poco claros
que son al demarcar poblacion blanco, o al describir que tipos de ejercicios, series,
repeticiones y % de 1RM se realizan, por lo que es necesario que se realicen mas

estudios que confirmen el beneficio de esta terapia.

Limitaciones

Dosificaciones claras (Series,
repeticiones, kg, %RM, T'.)

eSolamente 3 trabajos hablan y especifican sobre
esto

Especificar tipos de ejercicios (fuerza,
resistencia)

*Solo 2 trabajos hacen referencia a esta diferencia

e 5 m)

Unificar grupos segun caracteristicas
comunes (Tipo de cancer, estadio,
comorbilidades, etc)

s A ~)

eSolo 3 nombran caracteristicas sobre la poblacién
blanco

—

10. Conclusion:

Con respecto a los primeros dos objetivos planteados se puede concluir que hay gran
evidencia que apoya el beneficio de realizar actividad fisica tanto para las

comorbilidades como para aspectos biopsicosociales, que se observan casi en la
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totalidad de los estudios encontrados y que fueron desarrollados tanto en el marco
tedrico como en el andlisis de los estudios.

Sobre el tercer objetivo, “Identificar los criterios terapéuticos basados en la evidencia,
sobre la ejecucion de terapia fisica en paciente con cancer”, se justifica la necesidad
de realizar mas ensayos clinicos controlados aleatorizados para delimitar, si es que es
posible, estrategias terapéuticas mas claras, con indicaciones de series, repeticiones,
tiempos de las sesiones, teniendo en cuenta que los trabajos encontrados tienen
ciertas limitaciones metodoldgicas, expuestas anteriormente, que dificultan transpolar
los datos a la poblacién y pocos trabajos especifican estos parametros. Asimismo, se
necesitan trabajos que realicen un seguimiento a largo plazo para observar el
comportamiento de los pacientes a esta terapia, comprobar la efectividad y si la
reversion del paciente a su estado pre-cancer se produce con mejor condicion fisica y
mayor rapidez.

Para concluir, se puede afirmar que la aplicacion de terapia fisica en pacientes con
caquexia por cancer, resulta beneficiosa para mejorar el estado fisico y mental del

enfermo.
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12. Anexos:

Inventario breve de fatiga (IBF) El IBF fue desarrollado y validado en Estados Unidos
de Norteamérica en relacion a validez de constructo, concurrente y discriminante3 .
Ademas, demostré ser unidimensional y presenté buena consistencia interna con alfa
de Cronbach de 0,963 . Presentd buena confiabilidad test-retest en Alemania8 y en
Taiwan9 . Los autores de la versidn original dispusieron la versién validada en espanol
del instrumento y dieron el permiso para su uso en este estudio10. El instrumento
consta de 9 items en escala de 0 a 10. Tres items evaluan la severidad de la fatiga
(peor fatiga, fatiga usual y fatiga en el momento actual), donde el 0 se refiere a
ninguna fatiga y el 10 a la peor fatiga que se puede imaginar. Los otros seis items
evaluan la forma en que la fatiga ha interferido en distintos aspectos de la vida
(actividad en general, estado de animo, capacidad para caminar, trabajo normal,
relaciones con otras personas y capacidad de diversién). Para esos ultimos 0 equivale
a no interfiere y 10 interfiere por completo. El punto de corte esta dada por el item 3
(Por favor, califique su fatiga (cansancio) haciendo un circulo alrededor del numero
que describe la PEOR fatiga durante las ultimas 24 h) y categoriza a los pacientes
segun puntuacién en donde el 0 significa: “sin fatiga”; 1-3: “leve”; 4-6: “moderada” y 7-
10: “severa”3 . Es posible llegar a un puntaje de fatiga haciendo un promedio

aritmético de todos los items, mientras mayor el valor peor la fatiga.

items del inventario breve de fatiga

1. Fatiga en este momento

. Fatiga usual durante las dltimas 24 h

. Peor fatiga durante las ultimas 24 h

. Cudnto su fatiga interfiere en su actividad en general durante las Gltimas 24 h

. Cudnto su fatiga interfiere en su estado de animo durante las Gltimas 24 h

. Cuénto su fatiga interfiere en su capacidad para caminar durante las Gltimas 24 h

. Cuanto su fatiga interfiere en su trabajo normal (ya sea en su casa o afuera del hogar) durante las ultimas 24 h
. Cudnto su fatiga interfiere en sus relaciones con otras personas durante las ultimas 24 h

W 0 ~N g U s W

. Cuanto su fatiga interfiere en su capacidad de diversion (disfrutar la vida) durante las dltimas 24 h

Puntaje de fatiga
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Table 5.2A The original Borg Scale Rating Perception
of Effort (RPE)

Rating Perception of effort
6

7 Very, very light
8

9 Very light

10

1 Fairly light

12

13 Somewhat hard
14

15 Hard

16

17 Very hard

18

19 Very, very hard
20

Table 5.2B The category-ratio scale of perceived exertion—the new

Borg Scale
Rating Perception of effort

Nothing at all
Very, very weak (just noticeable)

(¥

Very weak
Weal
Moderate

Somewhat strong

Strong (heavy)

Very strong

VDN LR WRN — OO

10 Very, very strong (almost maximal)
>10 (any number)

From B.J. Noble et al. (1983, p. 523). © by Lippincott, Williams & Wilkins. Adapted by permission.



La escala de relacidn de categoria del esfuerzo percibido - La nueva escala de Borg.

Escala original Escala modificada

6  Sin esfuerzo 0 Nulo

7 Extremadamente ligero 0,5 Apenas perceptible
8 1 Muy ligero

9 Muyligero 2 ligero

10 3 Moderado

11 Ligemm 4 Algo pesado

12 5 Pesado (duro)

13 Algoduro 6

14 7 Muy duro

15 Duro (pesado) 8

16 9

17 Muy pesado 10  Extremadamente duro
18 *madximo

19  Extremadamente duro

20 Maximo ejercicio

Version en espafiol de la escala de percepcidn del esfuerzo o Escala de Borg

o Perceived Exertion (Borg Rating of Perceived Exertion Scale). Center for
Disease Control and Prevention.
http://www.cdc.gov

« Escala de Percepcion del Esfuerzo 6 Escala de Borg. Disponible en:
https://www.researchgate.net/figure/Escala-de-Percepcion-del-Esfuerzo-o-
Escala-de-Borg_fig6_273093568


http://www.cdc.gov/

EORTC QLO-C30
Estamos inleresados en conocer algunas cosas de usied v su salud. Por favor,

responda a todas las preguntas personalments, rodeando con un circolo el nomero
que mejor s aplique a su caso. Mo hay contestaciones “accrtadas™ o “desacerta-
daz”, La informacion que nos proporcione serd esirictamenic confidencial.

Su fecha de nacimiento (dia, mes, afio):

Fecha de hoy (dia, mes, afio).

Mo &
1. ;Tiene alguna dificultad para hacer actividades que requicran un
esfuerzo importante, como llevar una bolsa de compra pesada o una
malea? 1 2
2. ;Tiene alguna dificultad para dar un paseo largo? 1 2
3, ;Tiene alguna dificultad para dar un paseo porlo fuera de casa? 1 2
4, ;Tiene que permanecer en la cama o sentado en una silla la mavor
parte del dia? 1 2
5. (Necesita aveda para comer, vestirse, ascarse o ir al servicio? 1 2
6, ;Tiene algin impedimento para hacer su trabajo o las lareas v ame-
ghos del hogar? 1 2
7. JEs usied totalmente incapar de realizar un trabajo profesional o las
lareas v arreghos del hogar? 1 2
DURANTE LA SEMANA PASADA:

Enabso- Un  Bastante Mucho
luto poco

8. ; Tuvo asfixia? 1 2 3 4
4. ;Ha tcmdo dolor? 1 2 3 4
10, jMecesitd parar para descansar? 1 2 3 4
1 1. ;Ha tenido dificultades para dormir? 1 2 3 4
12, ;Se ha sentido débil? 1 2 3 4
13, ;Le ha faltado el apetito? 1 2 3 4
14. ;Ha tenido niuscas? 1 2 3 4
15. ;Ha vomitado? | 2 3 4
16. ;Ha estado estrefiido? 1 2 3 4
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El Cuestioanrio de Calidad de Vida para cincer de la ECETC, QLOQ-CHL

DURANTE LA SEMANA PASADA

Enabss- Un  Bastanie Muocho

lutn POCH
I7. ;Ha tenido diarrea’ 1 2 3 +
I8, ;Estuvo cansado? 1 2 3 4
19, jInterfing algun dolor en sus activi-
dades dianas? 1 2 3 4
20, ;Ha temido dificultad en concentrar-
ge ¢ cosas como loer el periddico o ver
la television? 1 2 3 4
21. ;Se sintid nervioso? I 2 3 4
22, ;5e sintid preocupado? I 2 3 4
23, ,Be sintid irritable? l 2 3 4
24, ;3¢ sintid deprimido? L 2 3 4
25 ;Ha tenido dificultades para recordar
cosas? 1 2 3 4
26, jHa influido su estado fisico o el
tratamicmto médico en su vida famaliar? | 2 3 4

27, iHa influido su estado fsico o el
tratamienio médico cn sus actividades
sociales? 1 2 i 4
28. ;Le han causado problemas coomd-
micos su estado fisico o el tratamiento
miédico? 1 2 3 4

Por favor cn las siguientes preguntas, ponga un circulo en ¢l ndimero del 1 al 7
que mejor s¢ aplique a usted

29, . Como valoraria su condicion fisica general duramte la semana pasada®

1 2 3 4 5 G T
Pésima Excelente

30, ; Como valoraria su calidad de vida en general durante la semana pasada?

| 2 3 4 3 3 7
Pésima Excelente

Copyraght 1992 EQORTC Study Group on Quality of Lifa. All rights reserved.
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