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Anemia en pacientes con cancer expuestos a quimioterapia
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RESUMEN

Se efectud un estudio descriptivo y transversal de 146 pacientes con cancer atendidos en
el Servicio de Quimioterapia del Hospital Oncoldgico Docente Provincial *Conrado Benitez
Garcia” de Santiago de Cuba, de enero a junio del 2015, con el objetivo de describir la
variacion de las anemias antes y después de aplicada la quimioterapia, segun las
variables edad, sexo, localizacién tumoral, grado de anemia y agente citostatico
empleado. En la serie predominaron las pacientes en las edades de 41-60 anos (46,5 %)
y el cancer de mama (62,3 %), y las medias de hemoglobina antes y después del
tratamiento fueron de 113,08 y 104,77 g/L, respectivamente. Antes de recibir los
citostaticos 110 pacientes (75,6 %) padecian anemia, principalmente en la forma leve
(60,0 %). No se demostr6 asociacidén entre los grados de las anemias y el tratamiento
con platinos; no obstante, si existid un mayor numero de pacientes con anemia después
de la quimioterapia, sobre todo en el grado leve.
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ABSTRACT

A descriptive and cross-sectional study of 146 patients with cancer assisted in the
Chemotherapy Service of "Conrado Benitez Garcia" Teaching Oncological Provincial
Hospital in Santiago de Cuba, was carried out from January to June, 2015, aimed at
describing the variation of anemias before and after having applied the chemotherapy,
according to variables such as age, sex, tumoral localization, degree of anemia and
cytostatic agent. In the series the patients aged 41-60 years (46.5%) and the breast
cancer (62.3%) prevailed, and the mean hemoglobin before and after the treatment
were 113.08 and 104.77 g/L, respectively. Before receiving the cytostatic 110 patients
(75.6%) suffered from anemia, mainly in the light form (60.0%). The association
between the degrees of anemias and the treatment with platinums was not
demonstrated; nevertheless, there was a higher number of patients with anemia after
the chemotherapy, mainly in the light degree.
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INTRODUCCION

La anemia, definida como una disminucidn de la concentracién de glébulos rojos y de la
hemoglobina contenida en su interior, es uno de los sindromes que mas limita las
facultades del ser humano para sus actividades cotidianas, y provoca intolerancia al
ejercicio, disnea, depresion, deterioro cognitivo y de la capacidad mental. La anemia
cronica puede producir un dano grave de los érganos y la afeccion del sistema
cardiovascular, el sistema inmunoldgico, los pulmones, los rifiones, los musculos y el
sistema nervioso central; ademas es una complicacion de amplio predominio en los
pacientes enfermos de cancer.!”

Cabe sefialar que la prevalencia de la anemia varia segun el tipo de neoplasia; asi, la
frecuencia es diferente en el momento del diagndstico, por ejemplo, las cifras son
mayores en pacientes con neoplasias hematoldgicas y son aun mayores en aquellos con
sindromes mielodisplédsicos.? La causa de la anemia es multifactorial, y puede producirse
por trastornos nutricionales, hemorragia, hemolisis autoinmune, aplasia eritroide,
trastornos crénicos, y como consecuencia de la quimioterapia y la radioterapia.’

Ahora bien, la anemia de los trastornos créonicos o anemia tumoral crénica es el tipo mas
comun en los pacientes con enfermedades malignas, aunque con frecuencia se ve
agravada por la quimioterapia o la radioterapia; se caracteriza por una interaccion
cercana entre la poblacidn de células tumorales y el sistema inmunoldgico, que lleva a la
activacion de los macréfagos y a un aumento de la expresion de diversas citoquinas, en
particular del interferén-g, la interleuquina-1 y el factor de necrosis tumoral. Este hecho
va seguido de una sintesis insuficiente de eritropoyetina endogena, la supresidn de la
diferenciacion de las células precursoras eritroides en la médula ésea vy las alteraciones
del metabolismo del hierro.?

El debilitamiento de los sistemas hematopoyéticos es una de las reacciones adversas mas
frecuentes a los citostaticos, que no en pocas ocasiones ha llevado a suspender el
tratamiento y buscar alternativas sustitutivas, como la transfusion de plaquetas y de
concentrados de eritrocitos o de leucocitos, con lo cual pueden aparecer efectos
secundarios graves que complican alin mas el cuadro clinico del paciente y en ocasiones
precipitan su muerte.*>

Los agentes citostaticos actian sobre las diferentes fases del ciclo celular impidiendo la
sintesis del &cido desoxirribonucleico; efecto producido sobre las células en crecimiento,
como las tumorales, y las células del sistema hematopoyético, con la consecuente
aparicion de anemia y leucopenia. Ademas de los sintomas fisicos, puede ser
significativo el impacto subjetivo de la anemia asociada al cancer en la calidad de vida, la
salud mental y las actividades sociales.*”

De hecho, algunos estudios clinicos informan la existencia de correlaciones entre los
niveles de hemoglobina y los componentes de la calidad de vida, como el estado de
animo, el apetito, la capacidad para trabajar y el aumento de los niveles de fatiga, entre
otros.>®

Otro aspecto de la anemia en los pacientes con enfermedades malignas es el efecto
sobre el tumor propiamente dicho. Se ha informado que para las enfermedades
malignas, como la enfermedad de Hodgkin, la leucemia linfocitica crénica, el carcinoma
cervical y el cancer de cabeza y cuello, la anemia constituye un factor independiente del
prondstico. Existen pruebas de que la anemia, con el consecuente aumento de la hipoxia
tumoral, puede llevar a una menor respuesta a la radioterapia o a la quimioterapia.?
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La anemia asociada al cancer y al tratamiento contra este, es un factor clinico importante
en la terapéutica de pacientes con enfermedades malignas. Para tratar a las personas
con anemia, los médicos a menudo usan transfusiones de eritrocitos, que por muchos
afios habia sido la Unica posibilidad.” En efecto, las transfusiones mejoran los sintomas
muy rapidamente;®° sin embargo, pueden aparecer algunas complicaciones, la mayoria
leves, pero con molestias para los enfermos, y muy pocas graves, que pueden conducir a
la muerte.

De igual modo, la eritropoyetina recombinante (EPOr) reduce la necesidad de
transfusiones de eritrocitos; sin embargo, también incrementa el riesgo de hipertension
arterial, la mortalidad, los episodios tromboembdlicos, las muertes, y disminuye la
supervivencia global. Por otro lado, se notifica que en afectados con cancer pulmonar el
uso de EPOr no ocasiona aumento en la mortalidad o progresion de la entidad clinica; de
todas formas esta hormona no se recomienda en el tratamiento de pacientes con anemia
causada por cancer. %78

La mortalidad por cancer ha ocupado el segundo lugar en Cuba, y también en la
provincia de Santiago de Cuba.'® Al respecto, la quimioterapia es una de las armas
terapéuticas mas usadas en la batalla contra esta enfermedad, por lo que se creyd
necesario efectuar una investigacion para determinar el curso de la anemia en pacientes
que reciben este tratamiento.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo y transversal de 146 pacientes con cancer, atendidos en
el Servicio de Quimioterapia del Hospital Oncolégico Docente Provincial *Conrado Benitez
Garcia” de Santiago de Cuba, durante 6 meses (de enero a junio de 2015), con vistas a
describir de manera oncohematoldgica el curso de las anemias en ellos, segun las
variables: edad, sexo, localizacion tumoral, grado de anemia, citostatico empleado;
recogidas en una planilla elaborada a tal efecto.

La concentracion de hemoglobina (Hb) se determind antes y después de la quimioterapia,
de forma manual con el empleo del reactivo de Drabkin y un equipo fotocolorimetro de
marca Erma que permitio realizar la lectura de las muestras. Los datos fueron
procesados estadisticamente a través de los sistemas informatizados SPSS y EPIDAT, con
el uso del célculo porcentual, la prueba de independencia de la X? para las variables
cualitativas y la prueba de la t de Student para las cuantitativas, ambas pruebas
prefijadas como significativas si la probabilidad de error obtenida (p) era menor que
0,05, es decir, para un nivel de confiabilidad de 95 %.

Igualmente, en el transcurso de la investigacién se tuvieron en cuenta los principios
éticos basicos: beneficencia, no maleficencia, justicia y conservacién la autonomia.

Determinacion de la anemia

« Puntos de corte para la concentracion de hemoglobina en sangre'! (establecidos por la
Organizacidon Mundial de la Salud para definir la anemia):

— Mujeres adultas--------- 120 g/L

- Varones adultos--------- 130 g/L

« Diferentes categorias de la anemia segtin los grados de Groopman modificados:’
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Anemia Mujeres adultas g/L  Hombres adultos

- Leve 100 a 119 100 a 129

— Moderada 80 a 99 80 a 99

— Grave <80 <80
RESULTADOS

En la serie la mayoria de los pacientes (110 de ellos, para 75,6 %) presentaban anemia
antes de recibir el tratamiento citotdxico; solo 36 (24,6 %) no la padecian en ese
momento.

De los pacientes tratados, el mayor niimero presentaba cancer de mama, con mayor

afectacién en los que correspondian a los grupos etarios de 41-60 y 61-80 anos (tabla
1).

Tabla 1. Localizaciéon tumoral segun grupo etario

. Localizacion tumoral
Grupo etario

(afios) Mamaria Ginecologica Otras Total
No. % No. % No. % No. %
21-40 11 2 5 18 12,5
41-60 45 10 13 68 46,5
61-80 35 6 19 60 41,0
Total 91 62,3 18 12,4 37 25,3 146 100,0

Existié un predominio de las anemias leves antes y después de la quimioterapia, con
valores medios de concentracion de hemoglobina por encima de 100 g/L; sin embargo,
estas concentraciones diminuyeron después del tratamiento, con significacién estadistica
(tabla 2). Antes del tratamiento 60,0 % presentaba anemia leve, pero luego de este el
grupo de pacientes con tumores malignos ginecoldgicos pasoé a la categoria de moderado
(Hb de 80 a 99,9 g/L), pues se hallaron hemoglobinas de 77 a 98 g/L en 11 féminas
(61,0 %).

Tabla 2. Concentracion de hemoglobina antes y después de la quimioterapia
segun localizacion tumoral

Localizacién tumoral Hb antes de la Q/T Hb después de la Q/T

X X p
Mamaria 112,56 106,47 0,000
Ginecoldgica 112,27 96,44 0,000
Otras 114,78 104,64 0,000
Todas las localizaciones 113,08 104,77 0,000

Prueba de la t de Student: p<0,05

Al analizar las categorias de las anemias segun los grados de Groopman (tabla 3), se
obtuvo que la mayoria eran leves y no se demostrd asociacion estadistica con los
citostaticos empleados; solo la combinacidn con platinos coincidié con que 4 pacientes
padecieran anemia grave (hemoglobinas de 75, 77, 78 y 79 g/L) y con una mayor
proporcién de anemias moderadas. Todas las combinaciones de citotdxicos usadas se
relacionaron con el mayor nimero de pacientes que presentaban anemias leves.
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Tabla 3. Grados de anemia segun citostatico empleado

Grados de anemia

Citostaticos Leve Moderada Grave Total
No. % No. % No. % No.
Adriamicina®/Endoxan®/Taxol®/otros 55 77,0 16 23,0 71
Endoxan®/metrotexato/5 fluoracilo 5 100,0 5
Platinos/Taxol®/otros 26 51,0 21 41,0 4 8,0 51
Metrotexato 5 100,0 5
Taxol® 9 64,0 5 36,0 14
Total 100 68,0 42 29,0 4 3,0 146

X?= no asociacion

DISCUSION

La frecuencia de anemia en pacientes con cancer varia en el momento del diagndstico
segun el tipo de neoplasia, y se observa un mayor porcentaje en los pacientes con
neoplasias hematoldgicas, pues va desde 30 y 40 % en los que padecen linfoma no
Hodgkin o linfoma Hodgkin, hasta 70 % en aquellos con mieloma multiple; las cifras son
aun mayores en los afectados por sindromes mielodisplasicos.? En esta investigacion
solo se incluyeron pacientes con tumores malignos sélidos, y se obtuvo una frecuencia de
75,6 %; semejante a lo notificado en el caso de los tumores hematoldgicos y mayor que
en otros tipos de cancer.?

En cuanto a las localizaciones tumorales y los grupos de edades, se encontré una
afectacién superior en personas de 40 o mas afios; cuestiéon que concuerda con lo
descrito en el Anuario Estadistico de Salud!® acerca del aumento de la incidencia y la
morbilidad por cancer a medida que aumenta la edad. El hecho de que existiera un
predominio del cAncer de mama en esta serie, se corresponde con que dicha enfermedad
ocupa el segundo lugar de incidencia en el sexo femenino en Cuba, lo cual se incrementa
con la edad y otros factores de riesgo.

Las anemias diagnosticadas antes del tratamiento con citotdxicos se agravaron después
de este, mientras que en otros pacientes que mostraban concentraciones normales de
hemoglobina al establecer el diagndstico, la terapia indujo las anemias; cuestiéon que
concuerda con lo expuesto por otros investigadores,®!!''2 quienes sustentan los
planteamientos de Dalton (1998), Harrison (2001), Ludwig (1998) y Reed (1994) de que
la frecuencia de anemia aumenta hasta alcanzar 50 % en pacientes con variedades
solidas de cancer, después de la quimioterapia o de la combinacién de radio- y
quimioterapia; cifra similar a la informada (de 50,5 %) en la encuesta europea sobre
anemia asociada a cancer en pacientes que eran tratados con citostaticos.’

Aunque se ha sefialado® que algun tipo de citostatico también influye sobre el grado de la
anemia y que en particular los regimenes de quimioterapia con platino suelen reducir la
produccion de eritropoyetina enddgena debido al dafio que provoca sobre las células
tubulares renales, en este estudio no se encontrd asociacion estadistica entre los
citostaticos y las categorias empleadas para calificar los grados de la anemia. A pesar de
ello, la combinacion de citotoxicos con platinos produjo anemia grave en 4 integrantes de
la casuistica, ademas de anemias moderadas en una mayor proporcion que lo obtenido
con el resto de los farmacos.
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Para dar como concluido, se demostro la presencia de un mayor nimero de pacientes
con anemia después de la quimioterapia, con predominio del grado leve y sin asociacién
estadistica con alguno de los citostaticos empleados.
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