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Repercusion de la radioterapia sobre la situacion nutricional del paciente
oncogeriatrico. ¢Puede el oncologo radioterapico minimizar el impacto de la
radioterapia sobre el estado nutricional del enfermo mayor?

Nutritional impact of radiotherapy in oncogeriatric patients. Can radiation oncologists minimize the
radiotherapy impact on the nutritional status of the elderly patient?

Rodrigo Muelas Soria

Departamento de Oncologia Radioterdpica. Consorcio Hospitalario Provincial de Castellon. Castellon

Resumen

El cancer en pacientes ancianos representa un reto de salud a escala mundial debido al aumento de su incidencia y su mortalidad asociada.
En nuestro pais es la segunda causa de muerte en mayores de 65 afios. En afios venideros el problema ird en aumento, con un prondstico
de personas mayores de 65 afios del 35% en el afio 2050. La radioterapia supone una parte fundamental del tratamiento multidisciplinar del
cancer en los pacientes ancianos, donde unas veces se plantea como primera opcion terapéutica y otras, como alternativa a la cirugia y/o la
quimioterapia si estas plantean demasiado riesgo. El desarrollo tecnoldgico de la Oncologia Radioterapica en los Ultimos afios ha permitido opti-
mizar los tratamientos y disminuir las toxicidades en los pacientes de edad avanzada, que suelen presentar mayor incidencia de comorbilidades.

Palabras clave: Es fundamental que los profesionales implicados en el tratamiento multidisciplinar del cancer conozcan la posible toxicidad y su manejo en los

Radioterapia. pacientes oncogeriatricos, ya que, de lo contrario, disminuyen las probabilidades de que pacientes con indicacion adecuada de este tratamiento

Anciano. Cancer. lo reciban. En este sentido, es imprescindible el reconocimiento de aquellos pacientes que puedan sufrir desnutricion o estén en riesgo de sufrirla,

Soporte nutricional. para iniciar una intervencion nutricional que minimice una pérdida de peso que altere o incluso haga suspender el tratamiento planificado.
Abstract

Cancer in elderly patients represents a global health challenge due to the increase in its incidence and its associated mortality. In our country
it is the second leading cause of death in people over 65 years. In the coming years, the problem will increase, with a prognosis of people over
65 years of 35% in 2050. Radiotherapy is an essential part of the multidisciplinary treatment of cancer in elderly patients, where sometimes it is
considered as the first therapeutic option and others, as an alternative to surgery and/or chemotherapy if they pose too much risk. The techno-
logical development of Radiation Oncology in recent years has allowed optimizing treatments and reducing side effects in elderly patients, who

Keywords: tend to have a higher incidence of comorbidities. It is essential that professionals involved in the multidisciplinary treatment of cancer know the
Radiotherapy. possible toxicity and its management in oncogeriatric patients; otherwise, the percentage of patients who do not receive radiotherapy despite of
Aged. Neoplasms. an adequate indication will not decrease. In this sense, it is necessary to recognize those patients who may suffer from malnutrition or are at risk
Nutritional support. of suffering it, o initiate a nutritional intervention that minimizes weight loss that alters or even causes the suspension of the planned treatment.
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INTRODUCCION

En la actualidad, el cancer en pacientes ancianos, especial-
mente en aquellos de mas de 70 afios, representa un reto de
salud a escala mundial, debido a su incidencia y mortalidad (1).
En Espaiia, después de las enfermedades cardiovasculares, es
la principal causa de muerte en los adultos mayores de 65 afios
(2). Nuestro pais posee un indice de envejecimiento del 17%, a
lo que se afiade un aumento notable de los habitantes mayores
de 80 afios, que ya alcanzan un 4,1% del total de la poblacion,
cifra que ird en aumento en los afios venideros. Las previsiones
asignan a Espafia un envejecimiento mas pronunciado que al
resto de los paises de la Union Europea, pronosticando un 35%
de personas de 65 0 mds afos en el afio 2050 (3).

La radioterapia supone una parte fundamental del tratamiento
multidisciplinar del cancer, pero especialmente en el tratamiento
de los pacientes ancianos, donde unas veces se plantea como
primera opcion terapéutica y otras, como alternativa a la cirugia
y/0 la quimioterapia si estas plantean demasiado riesgo (4).
En nuestro pais, aproximadamente el 50% de los pacientes
requieren radioterapia como parte de su tratamiento oncoldgico
en la actualidad (5), pero si a este dato se le afladen el aumento
de la supervivencia y los avances tecnoldgicos que hoy en dia
permiten “retratar” e incluso “reirradiar”, se prevé un aumento
del 25% de esta modalidad terapéutica para el afio 2025 (6).

La presencia de pacientes ancianos en los ensayos clinicos
es escasa, principalmente por los criterios de reclutamiento de
los mismos. De igual forma, también existe una falta de estu-
dios que evaltien la radioterapia exclusivamente en los pacientes
ancianos. Debido a esta poca participacion, los datos que se
manejan sobre toxicidad provienen de pacientes mas jovenes y
con muchas menos comorbilidades, lo que hace muy complicado
extrapolar los datos obtenidos a los pacientes de una franja de
edad superior. A pesar de esta limitacion, existen estudios que
demuestran que la radioterapia es bien tolerada en los pacien-
tes ancianos (7,8). Se debe afiadir, ademas, el gran desarrollo
tecnoldgico de la Oncologia Radioterapica en los dltimos afos,
lo que ha permitido optimizar los tratamientos y disminuir las
toxicidades en este subgrupo de pacientes con mayor incidencia
de comorbilidades (9).

En consecuencia, es importante que los profesionales impli-
cados en el tratamiento multidisciplinar del cancer conozcan
la toxicidad de la radioterapia y su manejo en los pacientes de
edad avanzada, ya que, de lo contrario, disminuyen las proba-
bilidades de que pacientes con indicacion adecuada de este
tratamiento lo reciban (10). En este sentido, es imprescindible
el reconocimiento de aquellos pacientes que puedan sufrir des-
nutricion o estén en riesgo de sufrirla, para iniciar una interven-
cion nutricional que minimice una pérdida de peso que altere 0
incluso haga suspender el tratamiento planificado (11).

El propdsito de este trabajo es revisar la repercusion de la
radioterapia sobre la situacion nutricional del paciente onco-
geriatrico para poder minimizar el impacto sobre su estado
nutricional.
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INTERACCION DE LA RADIOTERAPIA CON
LOS TEJIDOS SANOS

La finalidad de la radioterapia es administrar la mayor dosis
terapéutica posible al tumor pero, a la vez, minimizando al maximo
la dosis a los tejidos sanos circundantes. Esto se consigue alcan-
zando un equilibrio entre el dafio y la reparacion. A este respecto,
conviene recordar que la irradiacion tisular produce dafios en el
ADN a través de dos mecanismos:

1. Por accidn directa, se produce un dafio directo en el ADN,
que corresponde a la muerte celular directa. La reparacion
del dafio es mas o menos sencilla segun el tipo de dafio
producido:

— Pérdida o cambio de una base: al alterar la secuencia se
produce una mutacion.

— Rotura de los enlaces de hidrogeno que unen las dos
cadenas de la molécula de ADN. Puede repararse rapi-
damente, dada la configuracion sdlida de la doble hélice
del ADN.

— Rotura simple de una cadena de ADN. Se puede reparar
sin que se produzcan darios, aunque puede unirse a un
radical libre e impedir su reparacion.

— Rotura doble, de las dos cadenas de ADN. Es mucho
mas dificil de reparar que las roturas simples. Cuando
se ocasionan dos 0 mas roturas dobles en su estructura
helicoidal se puede producir una aberracion cromosomica
que desencadene la muerte celular.

2. Por accion indirecta, a través de la ionizacion del agua u
otros atomos y moléculas que producen radicales libres
que actuan como intermediarios para causar dafio al ADN.
La célula muere debido a las continuas acumulaciones de
dafos que ya no es posible reparar.

Las células son capaces de reparar las lesiones radioin-

ducidas en el ADN y permitir la supervivencia celular. Esta

capacidad de reparacion es mucho mayor en los tejidos
sanos que en los tumores. Ademas, la respuesta a la irra-
diacion también produce una proliferacion celular que afecta
tanto al tejido tumoral (repoblacion tumoral acelerada) como
a los tejidos sanos, una redistribucion del ciclo celular (la
radiacion elimina preferentemente las que se encuentran en
fases sensibles: G2 y M) y la reoxigenacion tisular del teji-
do tumoral (aumenta la radiosensibilidad para la siguiente
fraccion de tratamiento). En la toxicidad de los tejidos sanos
influyen fundamentalmente la reparacion y la proliferacion.

La relacion entre el nimero de muertes celulares por accion
directa (componente a) e indirecta (componente f3) se establece
con el coeficiente alfa-beta (a/B) (12). El resultado de este co-
ciente corresponde a la dosis en la cual el nimero de muertes
celulares se produce por ambos mecanismos en la misma pro-
porcion (Fig. 1). Segun el tipo de tejido, existen distintos grados
de tolerancia a la radiacion (13).

Para facilitar el analisis del dafio producido por la radiacion, los
organos se clasifican en dos grandes grupos segun su arquitec-
tura y comportamiento (14):
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Figura 1.

Representacion del coeficiente o/ seguin el modelo lineal cuadratico. ou: niimero
de muertes celulares por accion directa; f: nimero de muertes celulares por
accion indirecta; D: dosis.

— En paralelo: tienen multiples unidades funcionales organi-
zadas en paralelo. Un ejemplo serian 6rganos como el hi-
gado, los pulmones o los rifiones. Si una parte es dafiada
y muchas de estas unidades funcionales son inactivadas,
existe una reserva funcional que es capaz de mantener
la funcion del 6rgano. No obstante, esta capacidad de
compensacion disminuye en los pacientes ancianos.

— En serie: enlos que cada unidad funcional es esencial para
el desemperio de su finalidad. Si existe un dafio, tienen muy
poca 0 ninguna reserva para mantener su funcion.

Este dafo radioinducido es el desencadenante de los efectos
secundarios de la radioterapia sobre los tejidos sanos. Se diferen-
cian dos grupos en funcion del momento en el que se producen:

1. Efectos secundarios agudos: se producen dentro de los
90 dias siguientes al inicio del tratamiento. Se producen en
tejidos de proliferacion rapida y baja capacidad de reparacion
celular (con cociente o/ alto) como la piel, el sistema he-
matopoyético o el tracto gastrointestinal. Forman parte de su
respuesta inflamatoria a la radiacion (15). El iempo transcu-
rrido entre la primera sesion de tratamiento y la manifestacion
clinica de estos efectos secundarios varia en funcion del tiem-
po de proliferacion de las células precursoras a células madu-
ras diferenciadas del tejido irradiado (16). Generalmente, se
manifiestan tras 7-10 fracciones, con un efecto acumulado
que alcanza habitualmente su mayor intensidad al finalizar la
radioterapia y que perdura varias semanas despugs.

2. Efectos secundarios tardios: son aquellos que ocurren des-
pués de los 90 dias siguientes al inicio del tratamiento. Se
producen en tejidos de recambio lento y notable capacidad
para reparar el dario subletal (con cociente o/f3 bajo) como
la prostata (17). Dependen de la dosis utilizada en cada
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fraccion (en estos tejidos se requieren dosis mas altas para
conseguir la muerte celular por acumulacion de dafios su-
bletales) y son consecuencia de la incapacidad de repara-
cion del dafo producido en vasos sanguineos o la matriz
extracelular (18). En los 6rganos en serie dependen de la
dosis méaxima en cada segmento; si se sobrepasa puede
interrumpir su funcion. En los 6rganos en paralelo dependen
de la proporcion del volumen del 6rgano irradiado.
Algunos efectos secundarios agudos como la mucositis o la
diarrea, a pesar de ser temporales y reversibles, tienen un im-
pacto en el estado nutricional de los pacientes en general y es-
pecialmente notable en el subgrupo de los pacientes ancianos.
En contraste, los efectos secundarios tardios son generalmente
progresivos € irreversibles, lo que supone un impacto en la calidad
de vida. Es el motivo por el que constituyen la base del calculo de
las dosis limitantes a los 6rganos de riesgo que se emplean en la
planificacion de los tratamientos de radioterapia.

EFICACIA Y REPERCUSION NUTRICIONAL
DE LA RADIOTERAPIA
EN LOS PACIENTES ANCIANOS

La radioterapia forma parte de alrededor del 40% de los trata-
mientos con intencion curativa, con un 16% de casos curados con
radioterapia exclusiva (19). La radioterapia con intencion paliativa
también puede ser muy eficaz en el tratamiento de sintomas lo-
calizados como dolor, disfagia o sangrado (20). Es un tratamien-
to bien tolerado incluso en los pacientes mas ancianos, como
demuestran trabajos que constatan una tasa de finalizacion del
tratamiento del 85% en pacientes nonagenarios (21).

No se ha observado una asociacion entre supervivencia y edad
en pacientes con radioterapia con intencion paliativa, y solo se
ha encontrado una pequefia variacion en aquellos tratados con
intencion radical (22,23). Tradicionalmente, la seleccion de tra-
tamientos mas agresivos que supongan un mayor porcentaje de
éxito del tratamiento como seria la quimioterapia concomitan-
te estaba basada en puntos de corte segun la edad (24). La falta
de participacion de los pacientes ancianos en los ensayos clinicos
(originada muchas veces por su propio disefio) hace que la evi-
dencia de cudl sea el tratamiento de eleccion sea limitada (25).

El anciano, con frecuencia, presenta comorbilidades que pueden
impedir administrar un tratamiento que alcance una dosis cura-
tiva, como por ejemplo un paciente diagnosticado de un cancer
de pulmén pero con una funcion respiratoria deteriorada. De ahi
la importancia de realizar un seguimiento estrecho para controlar
los efectos secundarios como la diarrea, debido a que suelen ser
menos tolerados por este tipo de pacientes, generalmente con mo-
vilidad mas limitada o incluso con una insuficiencia renal cronica
(11). Por tanto, en estos pacientes los cuidados y las medidas de
soporte habituales se deberan intensificar durante el tratamiento y
hasta la recuperacion de sus efectos secundarios agudos.

Muchos pacientes tienen poco 0 ningin conocimiento sobre
la radioterapia antes del tratamiento, incluso algunos tienen
prejuicios basados en comentarios de amigos o familiares (26).
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Estas preconcepciones luego no se corresponden con la realidad,
como demuestra un estudio en pacientes que recibieron radiote-
rapia por un cancer de mama en el que la mayoria observo que
sus miedos iniciales eran infundados (27). Estas percepciones
erroneas también se pueden producir entre los estudiantes de
Medicina e incluso en otros médicos, quienes suelen tener poca
0 ninguna experiencia con el uso de la radioterapia (28). Esto
ayuda a entender que incluso en paises con recursos suficientes
exista una proporcion de pacientes no tratados a pesar de tener
indicacion (29). En Espafia existe un 25-30% de pacientes que, a
pesar de estar aconsejada en su caso, no la reciben (1).

La radioterapia es un tratamiento local y sus efectos secunda-
rios estan habitualmente relacionados con el area tratada (30).
Los pacientes ancianos candidatos a recibirla suelen ser mas
vulnerables a su toxicidad, dato que ayuda a entender que 1as
tasas de su uso (al igual que las de la quimioterapia o la cirugia)
presenten un descenso marcado a partir de los 85 afios (31).
Parte de este descenso en el uso de la radioterapia en este tipo de
pacientes también se debe a que sus efectos secundarios tienen
mayor repercusion sobre su situacion nutricional, lo que evidencia
el aumento de las tasas de ingreso hospitalario (32). Por tanto, es
imprescindible conocer en qué localizaciones se producen, como
prevenir su aparicion y como controlarlos.

No se debe olvidar que en la toma de decisiones sobre el tra-
tamiento a administrar es basico el uso de herramientas vali-
dadas que ayuden a valorar el riesgo-beneficio del tratamiento.
En pacientes con cancer de 70 afios en adelante la valoracion
geridtrica integral (VGI) esta considerada el estandar para estimar
la expectativa de vida y predecir la morbilidad y la mortalidad (33).

A continuacion, y con base en lo anteriormente expuesto, se
detalla una serie de consideraciones que se deben tener en cuen-
ta para disminuir el impacto de la radioterapia en la situacion
nutricional de estos pacientes.

TUMORES DEL AREA DE CABEZA Y CUELLO

Entre un 44 y un 88% de pacientes presentan desnutricion duran-
te el tratamiento con radioterapia o radioquimioterapia (34). Se debe
tener en cuenta que su principal sintoma es la pérdida de peso, que
tiene un valor prondstico independiente en estos pacientes (35).

Los pacientes ancianos son mas vulnerables a las alteracio-
nes nutricionales que se desencadenan por el efecto limitante de
sintomas como la xerostomia, la odinofagia y la disfagia sobre
la ingesta de los alimentos. También presentan un mayor riesgo
de mucositis (36) y son mas susceptibles a los efectos metaboli-
cos provocados por el proceso inflamatorio que desencadena la
respuesta del propio tumor al tratamiento (37,38). Por tanto, el
tratamiento contra la inflamacion y su dolor asociado que permita
mantener una ingesta adecuada es algo imprescindible durante
el tratamiento en este tipo de pacientes (39). Para asegurarnos
de que asi ocurra, se recomienda su remision a una Unidad de
Nutricion para ser sometidos a una evaluacion nutricional y a una
estratificacion en grupos de riesgo de desnutricion antes del inicio
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del tratamiento (40). Si en el transcurso de la radioterapia se lleva
a cabo un seguimiento estrecho, con un control y asesoramiento
nutricional para prevenir la pérdida de peso, se reducen las in-
terrupciones del tratamiento y la probabilidad de control tumoral
mejora (41).

En aquellos pacientes en los que, a pesar de este control, los
requerimientos nutricionales no puedan satisfacerse con la dieta,
se deben prescribir suplementos nutricionales e incluso nutricion
enteral en aquellas situaciones en que fuera necesario (42). El uso
de la gastrostomia profilactica es una opcion muy a tener en cuen-
ta en estos pacientes dado que ha demostrado ser superior a la
gastrostomia reactiva y a la sonda nasogastrica en el manejo de la
pérdida de peso. También tiene una menor tasa de interrupciones
del tratamiento y de ingresos relacionados con malnutricion, sin que
existan, ademas, diferencias significativas en las complicaciones
relacionadas con la sonda.

El desarrollo tecnoldgico que ha supuesto el paso de la radio-
terapia conformada 3D a la radioterapia de intensidad modulada
(IMRT) y su evolucion a la técnica de arcoterapia volumétrica de
intensidad modulada (VMAT) ha permitido preservar mejor algu-
nos organos de riesgo como las paratidas y los constrictores de la
faringe (43) (Fig. 2). Por tanto, estas técnicas deben considerarse
de eleccion en el tratamiento del paciente oncogeriatrico, ya que
permiten minimizar el impacto nutricional de la radioterapia al
disminuir la severidad de la xerostomia y la disfagia.

TUMORES DE PULMON

En el momento del diagnostico, la mediana de edad es de
70 anos (44). En los pacientes ancianos, debido a la mayor inciden-
cia de comorbilidades, la cirugia (tratamiento de eleccion en los es-
tadios |y ll) esta contraindicada en numerosas ocasiones. De nuevo,
el desarrollo tecnoldgico ha abierto una ventana terapéutica en
estos pacientes. La radioterapia estereotdctica fraccionada (SBRT)
ha permitido administrar dosis muy altas en volimenes pequefios
en pocas sesiones (Fig. 3), aumentando el control de la enfermedad
hasta casi igualarse al de la cirugia, con un impacto muy limitado
en la calidad de vida de los pacientes (45).

En los tumores de pulmon localmente avanzados el tratamiento
es la radioterapia con o sin quimioterapia. En los pacientes ancia-
nos, el impacto en su estado nutricional vendra ocasionado por la
esofagitis en aquellos casos en que exista afectacion mediastinica
y Sea necesario tratar las &reas ganglionares afectas (46). Al igual
que en el caso del area de cabeza y cuello, son fundamentales
las medidas analgésicas y de soporte nutricional para asegurar
una ingesta adecuada (47).

De nuevo, las nuevas técnicas de tratamiento (IMRT, VMAT)
junto con el TAC 4D, que permite visualizar el movimiento del
tumor y las areas ganglionares afectas durante todo el ciclo res-
piratorio, asi como las técnicas de control respiratorio durante la
administracion del tratamiento, han permitido aumentar la dosis
al tumor, minimizando notablemente la irradiacion de los 6rganos
de riesgo v, por tanto, sus efectos secundarios (48).

[Nutr Hosp 2020;37(N.2 Extra. 1):31-37]
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Figura 2.
Corte axial de planificacion dosimétrica de carcinoma de orofaringe con detalle de preservacion de parétidas. Amarillo: isodosis de prescripcion.
Naranja: parétida derecha. Verde: parétida izquierda.

Figura 3.
Planificacion dosimétrica de tratamiento con radioterapia estereotactica fraccionada (SBRT) de un adenocarcinoma de pulmon estadio I.

[Nutr Hosp 2020;37(N.2 Extra. 1):31-37]
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TUMORES DEL TRACTO DIGESTIVO

Existen sintomas asociados a la toxicidad aguda intestinal tales
como la diarrea 0 las nauseas y los vomitos que pueden desenca-
denar una malnutricion que impida administrar la dosis planificada
inicialmente, lo que hace fundamental de nuevo el tratamiento de
soporte que asegure un aporte nutricional adecuado que permita
administrar el tratamiento previsto. Se ha demostrado que estos
pacientes se benefician del control a largo plazo por una Unidad
de Nutricion, debido a que en ocasiones se producen complica-
ciones intestinales que se prolongan en el tiempo (49).

En los pacientes ancianos con una enfermedad inflamatoria
intestinal, el riesgo de una toxicidad intestinal severa es mucho
mayor (50), al igual que el tabaquismo es también un factor pre-
dictor de complicaciones secundarias a la radioterapia.

Asi pues, se debe remarcar nuevamente que se han de uti-
lizar técnicas como la IMRT o la VMAT, que, por ejemplo, en el
tratamiento de los tumores de esdéfago han mejorado de forma
significativa la supervivencia global y el control local, a la vez que
han disminuido las muertes relacionadas con el tratamiento (51).

CONCLUSIONES

Esta especialmente recomendado que el tratamiento oncoldgico
del paciente anciano se realice dentro de un equipo multidisciplinar
de especialistas. En funcion de su estado general y la expectativa de
vida, se debe ofrecer una opcion terapéutica en la que el riesgo-be-
neficio esté equilibrado. En aquellos pacientes en los que exista una
indicacion adecuada de radioterapia, es fundamental conocer los
efectos secundarios que puedan impactar en su estado nutricional
para emplear técnicas que los minimicen, asi como medidas de
soporte nutricional que reduzcan las interrupciones del tratamiento
y aumenten la probabilidad de control tumoral. De este modo, se
reducird el porcentaje de pacientes ancianos que, a pesar de tener
indicacion de radioterapia, no la reciben.
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