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1. RESUMEN

El cancer hematoldgico es una de las neoplasias mas frecuentes y que mas ndmero
de muertes causa al afio. Se trata de una patologia para la que existe tratamiento
hasta en fases muy avanzadas y para la que, de forma general cada vez existe mas
esperanza de vida. El trasplante de células madre es uno de los tratamientos estrella
en este tipo de cancer, junto con la quimioterapia y la inmunoterapia, pero todas ellas
conllevan gran numero de efectos secundarios a corto y largo plazo que dificultan en

gran medida la recuperacion del paciente.

OBJETIVO

Determinar los beneficios de un programa combinado de fuerza y resistencia con
técnicas de relajacion asistida para la mejora de la capacidad aerébica, la fuerza, la
fatiga, el estrés y, en general, la calidad de vida en los pacientes con cancer
hematolégico y determinar si existen beneficios adicionales en un programa de

ejercicio cuando este comienza antes del trasplante de células madre.

MATERIAL Y METODOS

Para ello se realiza un ensayo clinico controlado aleatorizado y a doble ciego. En un
total de 42 pacientes, asignados de forma aleatoria a un grupo intervencién y un control
se les proporciona informacion basica sobre los beneficios del ejercicio. Al grupo
intervencion se le aplica ademas un programa combinado de ejercicio aerdbico
(3dias/semana) y un programa de fuerza (2dias/semana) que terminaran con técnicas

de relajacién muscular progresiva.

Palabras clave: Cancer hematoldgico, Ejercicio terapéutico, Calidad de vida, Fatiga.
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1. ABSTRACT

Hematological cancer is one of the most frequent neoplasms and that causes the
highest number of deaths per year. It is a pathology for which there is treatment even
in very advanced stages and for which, in general, there is increasingly more life
expectancy. The transplantation of stem cells is one of the star treatments in this type
of cancer, along with chemotherapy and immunotherapy, but all of them have a large
number of short and long-term side effects that make it difficult measure the recovery

of the patient.

OBJECTIVE

To determine the benefits of a combined strength and endurance program with assisted
relaxation technigues for the improvement of aerobic capacity, strength, fatigue, stress
and, in general, the quality of life in patients with hematologic cancer and to determine
if There are additional benefits in an exercise program when it begins before the stem

cell transplant.

MATERIAL AND METHODS

For this, a randomized, double-blind controlled clinical trial is carried out. In a total of
42 patients, randomly assigned to an intervention group and a control are provided with
basic information about the benefits of exercise. The intervention group is also given a
combined program of aerobic exercise (3dias / week) and a strength program (2 days

/ week) that will end with progressive muscle relaxation techniques.

Key words: Hematological cancer, Therapeutic exercise, Quality of life, Fatigue.
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1. RESUMO

O cancro hematoloxico é unha das neoplasias mais frecuentes que causa maior
mortalidade 6 ano. E unha patoloxia para a que hai tratamento incluso en fases moi
avanzadas e para a que, en xeral, hai unha esperanza de vida cada vez maior. O
trasplante de células nai é un dos tratamentos estelares neste tipo de cancro, xunto
coa quimioterapia e a inmunoterapia, pero todos tefien un gran numero de efectos

secundarios a curto e longo prazo que fan moi dificil a recuperacion do paciente.

OBXECTIVO

Para determinar os beneficios dun programa combinado de resistencia e resistencia
con técnicas de relaxacién asistida para a mellora da capacidade aerobica, a forza, a
fatiga, o estrés e, en xeral, a calidade de vida en pacientes con cancro hematoléxico e
para determinar se Hai beneficios adicionais nun programa de exercicios cando

comeza antes do trasplante de células nai.

MATERIAL E METODOS

Para iso, realizase un ensaio clinico aleatorizado e controlado de dobre cego. Nun
total de 42 pacientes, asignados aleatoriamente a un grupo de intervencién e un
control 6s que se disporie informacion basica sobre os beneficios do exercicio. O grupo
de intervencién tamén recibe un programa combinado de exercicio aerdbico (3 dias
por semana) e un programa de forza (2 dias / semana) que terminara con técnicas de

relaxacion muscular progresiva.

Palabras chave: cancro hematoléxico, exercicio terapéutico, calidade de vida, fatiga.
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INDICE DE ACRONIMOS

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

HTC: (Hematopoietic cell transplantation) trasplante de células madre.

GVHD: (Graft-Versus-Host-Disease) enfermedad de injerto contra huésped.

CRF: (Cancer-related fatigue) fatiga relacionada con el cancer.
ACSM: Colegio Estadounidense de Medicina Deportiva

CdV: Calidad de vida

TFM: Trabajo de fin de méster
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2. INTRODUCCION

2.1 TIPO DE TRABAJO

Se presenta un proyecto de investigacion para la realizacion de un ensayo clinico aleatorizado
con el que se pretende conocer si una propuesta de ejercicio terapéutico para pacientes con
cancer hematoldgico susceptibles de someterse a un trasplante de células madre puede
mejorar su calidad de vida y evitar los efectos a corto y largo plazo consecuencia del propio

cancer y de su tratamiento.

2.2 MOTIVACION PERSONAL

Decidi realizar este proyecto de investigacion porque hace un afio a un familiar cercano le
diagnosticaron un mieloma, entonces yo estaba comenzando tercer curso de fisioterapiay me
di cuenta de lo poco que sabia al respecto. Segln avanzaba el curso de la enfermedad v,
sobre todo, tras el trasplante de células madre, comencé a plantearme qué podia hacer al
respecto y vi que la fisioterapia no solo seria necesaria, sino fundamental para lograr una
mejor recuperacion. Con este proyecto, no solo pretendo ampliar mis conocimientos al
respecto, si no que quiero ayudar a crear mayor evidencia sobre este tema y promover la

investigacion de los fisioterapeutas en el campo la oncologia.
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3. CONTEXTUALIZACION
3.1 ANTECEDENTES

El cancer es la segunda causa de muerte a nivel global, y fue responsable de 8,8 millones de
muertes en el afio 2015 (Organizacion Mundial de la Salud, OMS). Atendiendo a predicciones
poblacionales, se calcula que el nimero de muertes producidas por tumores aumentara a mas

de 14 millones en el afio 2035.

En numeros absolutos, Espafia es uno de los paises europeos en los que se diagnostican
mas tumores, si fragmentamos la incidencia de los distintos tumores por sexo, se estima que
los tumores més frecuentemente diagnosticados en varones en Espafia en 2017 fueron, por
este orden, los de: prostata, pulmon, colorrectal, vejiga, estomago, rifién, higado, pancreas,
linfoma no Hodgkin y leucemias. En mujeres, fueron los de mama, colon, utero, pulmon,

ovario, pancreas, estdbmago, linfoma no Hodgkin, melanoma cutaneo y cérvix.(1)

El cancer hematolégico es un tumor de las lineas celulares mieloides o linfaticas que afectan

a la sangre, la médula 6sea o los ganglios linfaticos con posible afectacion de otros érganos.

)

Las neoplasias de las células hematolégicas se agrupan en dos grandes categorias, las
derivadas de las células linfoides neoplasicas y las originadas en células mieloides. Las
primeras se originan en linfocitos B, linfocitos T o células NK. Las neoplasias mieloides se
originan en las células progenitoras de las series granulocitica, monocitaria, eritrocitaria o

megacariocitica de la médula 6sea. (3)

El término leucemia se utiliza para las neoplasias hematolégicas en las que existe una
ocupacién extensa de la medula 6sea por las células neoplasicas, lo cual se acompafa
generalmente, pero no siempre, de la presencia de estas células en la sangre periférica. La
mayoria de neoplasias mieloides y algunas neoplasias linfoides se presentan como leucemias.
El término linfoma se usa para nombrar la mayoria de neoplasias linfoides que ocurren en
tejidos linfoides, ganglios linfaticos, bazo, amigdala y tejido linfoide en otros territorios y que
crecen dando lugar a masas tumorales. Sin embargo, estas divisiones topogréaficas no son
siempre muy precisas en algunas neoplasias. Algunas leucemias mieloides pueden infiltrar
tejidos linfoides en su evolucion. Por otra parte, algunos linfomas pueden presentarse con
células en la sangre periférica, generalmente asociada a infiltracién de tejidos linfoides. En

estas circunstancias, se suele utilizar el término de linfoma con expresion leucémica. Estas
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distribuciones de las neoplasias hematologicas son un reflejo de la naturaleza circulante y

colonizadora de las células sanguineas. (3)

Para el abordaje desde el ambito de la fisioterapia, es importarte conocer las caracteristicas

propias del cancer hematolégico, ya que seran de gran importancia a la hora de plantear el

tratamiento, para ello, se presenta la clasificacion de la OMS (2008) para explicar sus

diferentes comportamientos clinicos.

1. Neoplasias linfoides

El diagnéstico tumoral se basa fundamentalmente en la naturaleza de la célula

proliferante. De esta manera, las neoplasias linfoides se clasifican en tres grandes grupos:

1.1 Neoplasias de células B

Leucemia/llinfoma linfoblastico de células B precursoras, afectan
fundamentalmente a nifios y adultos jévenes. El 80% se presentan en forma de
leucemia aguda con afectacion de la medula ésea y la sangre y el resto aparece
con afeccion predominante en tejidos en forma de linfomas linfoblasticos. Tienen
un curso agresivo, pero son potencialmente curables con quimioterapia. (3)
Leucemia linfatica crénica (LLC) B / linfoma linfocitico de células pequefias,
es mas frecuente en adultos, se trata de una neoplasia de linfocitos B maduros
derivada de linfocitos que han estado en contacto con un antigeno y que tienen
gran capacidad circulante. (3)

Linfoma linfoplasmocitico, afecta fundamentalmente a adultos de edad
avanzada, esta caracterizado por una proliferaciéon difusa de linfocitos pequefios
con diferenciacion plasmocitoide en medula ésea, ganglios, higado y bazo. (3)
Neoplasias de células plasmaticas:

e Mieloma de células plasmaticas, neoplasia de las células plasmaticas
de la medula ésea con mdltiples focos. La presentacion clinica es muy
variable desde formas asintomaticas a formas muy agresivas con fallos
organicos. (3)

e Plasmocitoma solitario, neoplasia de células plasmaticas que se puede
presentar en el hueso y en territorios extradseos, generalmente vias

respiratorias altas. (3)

- Linfoma de células del manto, este linfoma se presenta en adultos de edad

avanzada, con afeccion de ganglios y bazo y leucemizacion hasta en un 65% de los
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pacientes. Es frecuente la afeccién de territorios extragangliolares. La conducta clinica
es agresiva con pobre respuesta al tratamiento y supervivencia corta. (3)

Linfoma folicular, constituye el 30-40% de todos los linfomas en las poblaciones
occidentales. Este linfoma afecta a adultos, suele estar diseminado, con afeccion de
ganglios, bazo y médula ésea, y tiene un curso indolente pero no curable. Crecen en
un patrén nodular, pero cuando progresan el crecimiento se hace mas difuso. (3)
Linfomas de la zona marginal o linfomas del tejido linfoide asociado a mucosas,
la localizacion més frecuente es el tubo digestivo y, particularmente, el estomago.
Otros territorios pueden ser glandulas salivares, tiroides, pulmén, conjuntiva y piel.
Tienen un curso indolente responden a tratamientos locales y tienden a recaer en
territorios extragangliolares incluso afios después del primer diagnéstico. (3)
Linfomas de la zona marginal esplénica, se caracterizan por presentar una gran
esplenomegalia con casi constante afectacion de la medula 6sea. Se comportan de
forma indolente, pero pueden transformarse en un linfoma de células grandes. (3)
Linfoma difuso de células grandes de linea B, constituye en 30-40% de todos los
linfomas en adultos. Tienen un alto indice proliferativo y un curso agresivo con masas
de crecimiento rapido y frecuente sintomatologia clinica. Un 40% de los casos tienen
afectacién extragangliolar. (3)

Linfoma de Burkitt, Existe una forma endémica en paises africanos (asociada a
infeccion por virus de Epstein-Barr). La forma esporadica en paises occidentales tiene
una presentacion predominantemente abdominal, aparece también en pacientes
inmunodeprimidos. Presenta una evolucion agresiva, pero responden muy bien a los

protocolos de tratamiento actuales con alta tasa de curaciones. (3)

1.2 Neoplasias de células T y de células NK

Leucemial/linfoma linfoblastico de células T precursoras: Son neoplasias infantiles
o de adultos jovenes, se presentan frecuentemente en forma de leucemia aguda.
Surge sobre células linfoides T inmaduras de la médula 6sea o timo. La presencia de
masa mediastinica anterior de rapido crecimiento y la afeccion del SNC son
frecuentes. (3)

Linfomas T periféricos: constituyen el 10-15% de todos los linfomas en los paises
occidentales. Son un grupo diverso de neoplasias con morfologia y presentaciones

clinicas diferentes. (3)
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- Micosis fungoide: es el proceso linfoproliferativo maligno T mas frecuente de la piel.
Se presenta en forma de multiples placas o ndédulos con eritrodermia generalizada o
sin ella. La afeccion gangliolar, si aparece, es de forma tardia. El sindrome de Sézary
es la fase leucémica de la enfermedad. (3)

- Linfoma T angioinmunoblastico: se presenta con linfadenopatia generalizada,
erupcién cutanea, fiebre e hipergammaglobulinemia. (3)

- Linfoma anaplasico de células grandes ALK positivo, las células tienden a crecer

en los sinusoides gangliolares y a veces se confunden con metastasis de carcinomas.

®3)

1.3 Linfoma de Hodgkin
Comprende un grupo diferenciado de neoplasias que se originan casi siempre en una
Unica adenopatia o cadena de adenopatias y que se diseminan habitualmente de forma
secuencial a las adenopatias contiguas anatdmicamente. (3) La clasificacion de la OMS

reconoce dos grandes formas:

- Ellinfoma de Hodgkin clasico: se caracteriza por la presencia de la célula de Reed-
Sternberg (R-S) acompafiada de células inflamatorias reactivas. Se reconocen cuatro
subtipos de LH clasico en funcién de la presencia de células R-S o alguna de sus
variantes y la celularidad acomparfiante (la esclerosis nodular, el subtipo de LH clasica
rico en linfocitos, el LH de tipo celularidad mixta, y el de tipo deplecidn linfocitica) (3)

- El'linfoma de Hodgkin de predominio linfocitico nodular, en este caso no existen
células de R-S clasicas, aparecen células grandes con nucléolos lobulados (células L-
H). Clinicamente también se comportan de forma diferente, con una presentacion mas
localizada y un curso mas indolente. Algunos casos, pueden evolucionar a linfomas de

células grandes. (3)

2. Neoplasias mieloides

Las neoplasias mieloides son procesos clonales de las células hematopoyéticas.

2.1 Leucemias mieloides agudas: se originan en alguno de los precursores
hematopoyéticos y conducen a una proliferacion de células inmaduras o blasticas
gue crecen de manera incontrolada e invaden la médula 6sea. Esta infiltracion

blastica impide el crecimiento y maduracion de los precursores hematopoyéticos
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normales por lo que los sintomas que presentan los pacientes son infecciones,
anemia, sangrado o combinacion de varios de ellos. (3)

2.2 Neoplasias mieloproliferativas crénicas, se originan en una célula madre
hematopoyética pluripotencial por lo que suelen proliferar las tres series
hematopoyéticas, aunque en distinto grado dependiendo del tipo de neoplasia. (3)

- Leucemia mieloide crénica (LMC) se caracteriza por una proliferacién de la serie
blanca, que conduce a leucocitosis neutrofilica y esplenomegalia. (3)

- Policitemia vera, se caracteriza por una proliferacion de la serie roja, que se traduce
en poligloburia y sintomas relacionados con ésta. (3)

- Trombocitenia esencial, es la linea megacariocitica la que prolifera dando lugar a
trombocitosis y clinicamente trombosis y/o hemorragia. (3)

- Mielofibrosis primaria, se caracteriza por una proliferacion de las tres lineas
hematopoyéticas o panmielosis, junto con una produccion anémala y exagerada de
tejido conectivo que da lugar a la fibrosis medular. Clinicamente aparece pancitopenia
y hepatoesplenomegalia hematopoyesis extramedular. En las fases finales de la
enfermedad la médula esta constituida por hueso neoformado y por tejido colageno.
3)

2.3 Sindromes mielodisplasicos (SMD): también son enfermedades clonales de las
células madre hematopoyéticas, en este caso, la hematopoyesis es ineficaz, y
células precursoras no maduran adecuadamente, por lo que no producen
elementos sanguineos normales. Ademas, esta incrementada por la apoptosis o
muerte celular programada. Por todo ello caracteristicamente los SMD tienen una
medula 6sea rica y una sangre periférica pobre. Los pacientes presentan anemia,
leucopenia y trombocitopenia en distintas combinaciones, y sintomas relacionados

con dichas citopenias. (3)

2.4 Neoplasias mielodisplasicas/mieloproliferativas: Estas neoplasias son poco
frecuentes y presentan una combinacion de alteraciones mieloproliferativas
(leucocitosis, trombocitosis, esplenomegalia) y mielodisplasicas (citopenias), por lo

gue hasta hace pocos afios se incluian en una de las dos categorias anteriores.

®3)

Existen varias opciones de tratamiento para las personas que sufren cancer hematolégico que
van desde la mera observacion hasta quimioterapia, radioterapia, inmunoterapia y trasplante

autélogo o alogénico de células madre. Los efectos del propio cancer y de su tratamiento
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provocan sintomas derivados de la citopenia que sufren muchos de ellos, un estado de bajo
rendimiento debido a anemia grave y trombocitopenia puede potencialmente llevar a
hemorragias, mientras que el estado inmunitario reducido debido a la leucopenia aumenta el
riesgo de infecciones (2). Esto a la vez se traduce en una disminucién del rendimiento fisico
y, por ello, en el pasado, los pacientes que estaban ante tratamiento de cancer hematolégico
se mantenian explicitamente alejados de la actividad fisica con el fin de guardar sus energias
para poder afrontar asi el transcurso de la enfermedad y su tratamiento, sin tomar nota de las

consecuencias perjudiciales que esto provoca (4).

El procedimiento de trasplante de células madre (Hematopoietic cell transplantation, HCT) se
utiliza para tratar por tanto un nudmero potencial de afecciones médicas, que incluyen
leucemia, linfoma y mieloma, y afecciones hereditarias como la talasemia y la anemia
falciforme. Por lo general, el HCT puede reducirse a trasplantes autélogos o trasplantes
alogénicos. En el autotrasplante, las células madre de un paciente (que tienen el potencial de
diferenciarse en glébulos blancos, glébulos rojos y plaquetas) se recolectan por quimioterapia
de dosis alta. (5)

Tras esto se administra también quimioterapia de dosis alta para destruir las células
neoplasicas. La quimioterapia de dosis alta dafia la capacidad de los pacientes para producir
células sanguineas y esto se rectifica reintroduciendo las células madre recogidas
previamente en los pacientes después de que la quimioterapia de dosis alta ha sido eliminada
del cuerpo. Para que los pacientes se recuperen se da aproximadamente 3 semanas desde
el momento de la quimioterapia hasta el momento de la recuperacion y del recuento

sanguineo. (5)

En el trasplante alogénico, en lugar de recolectar las propias células madre del paciente, se
recolectan las células madre de un donante. Esto puede permitir un efecto tumoral mayor, por
el cual el nuevo sistema inmunitario del donante ataca la condicién anormal subyacente del
paciente o su malignidad. Las complicaciones adicionales del trasplante alogénico implican el

riesgo de enfermedad de injerto contra huésped (Graft-Versus-Host-Disease, GVHD). (5)

La GVHD hace que las células del donante no solo ataquen la malignidad subyacente sino
también las células regulares del huésped (como el higado, el tracto gastrointestinal o la piel).
Para ayudar a prevenir esto, los pacientes reciben inmunosupresores para debilitar la
respuesta inmune de las células del donante. Esto también debilita el sistema de inmunidad
del huésped, aumentando el riesgo de infeccion. Para prevenir la infeccién, los pacientes se

colocan en agentes antimicrobianos profilacticos. (5)
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Como resultado, los pacientes que se someten a HCT reciben muchos medicamentos que se
deben tomar a diario, con numerosos efectos secundarios asociados. Ademas, tanto los
pacientes aut6logos como los pacientes alogénicos con HCT como ya hemos dicho corren el
riesgo de padecer anemia y trombocitopenia, ya sea por la terapia o en relacion con su
condicién subyacente y, por supuesto, el sistema musculoesquelético puede verse afectado
por el desacondicionamiento y la miopatia esteroidea. Estos problemas pueden verse
agravados por la neuropatia periférica y las secuelas psicolégicas / emocionales.
Combinados, estos problemas a largo plazo pueden jugar un rol negativo en la calidad de vida
de un paciente. En patrticular, la fatiga relacionada con el cancer (Cancer-related fatigue, CRF)
que, de acuerdo con la Red Nacional Integral de Cancer, se define como una sensacion
persistente y subjetiva de agotamiento fisico, emocional y / o cognitivo relacionado con el
cancer o su tratamiento que no es proporcional a la actividad reciente, es un problema esencial

para estos pacientes.(5)

Ante esto, varios ensayos clinicos han contribuido al creciente cuerpo de evidencia acerca de
los efectos beneficiosos del ejercicio en pacientes con cancer, obteniendo mejora del
rendimiento fisico, calidad de vida y fatiga durante y después del trasplante alogénico de
células madre (6). El ejercicio fisico se ha introducido, por tanto, para mejorar el rendimiento
fisico y aumentar la capacidad para hacer frente a las actividades de la vida diaria de estos

pacientes. (2)

El mecanismo que hace que el ejercicio terapéutico reduzca los sintomas provocados por el
cancer aun no se ha dilucidado completamente, pero se cree que la inflamacién es un factor
clave en sintomas como la CRF lo que podria explicar por qué éste si puede servir como una
herramienta importante. Desarrollos recientes de la literatura de fisiologia del ejercicio
concluyeron que éste tiene propiedades potencialmente antiinflamatorias. Existen varios

mecanismos por los cuales se cree que esto ocurre:

1. El ejercicio reduce la grasa visceral (por ejemplo, la llamada “grasa mala”). Un aumento en
la grasa visceral se correlaciona con una mayor produccion de citocinas proinflamatorias como
TNF, IL-6 y leptina. Por esta razdn, la grasa visceral se asocia con un aumento de la
mortalidad por todas las causas y el desarrollo de diabetes, enfermedades cardiovasculares
y demencia, asi como varios canceres. El ejercicio regular puede reducir la medida de
circunferencia de la cintura y reducir esta grasa visceral, incluso en ausencia de reduccion del

peso corporal.
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2. Provoca la liberacion de IL-6 a partir de la contraccion del musculo. Tipicamente, la IL-6 se
asocia como una citocina proinflamatoria. Sin embargo, el papel de IL-6 puede depender de
la fuente donde se produce. Con el ejercicio, el aumento transitorio de la IL-6 del musculo
durante el ejercicio conduce a un aumento posterior de las citoquinas antiinflamatorias, como

IL-10 y el antagonista del receptor de IL-1.

3. El ejercicio aumenta la secrecion de hormonas adrenales como el cortisol, la epinefrina y

la norepinefrina, que tienen potentes efectos antiinflamatorios.

4. El ejercicio cambia el fenotipo de las células grasas para producir menos inflamacion. Los
macrofagos de tipo M1 estan asociados con la produccion de citoquinas inflamatorias y la
obesidad. Con el gjercicio constante, hay un cambio fenotipico de los macréfagos del tejido

adiposo hacia los macréfagos de tipo M2 que producen citoquinas antiinflamatorias.

5. El ejercicio puede reducir la inflamacién reduciendo la activacion de receptores tipo Toll por
monocitos y macrofagos. La activacion de receptores de tipo Toll daria como resultado una

produccién aumentada de citoquinas proinflamatorias.

También se cree que existen otros mecanismos que desempefian un papel importante en los
efectos antiinflamatorios del ejercicio. Estos efectos antiinflamatorios pueden explicar los
beneficios del mismo para la CRF, sin embargo, no se han estudiado bien en el contexto del
cancer y los cuidados paliativos. Se necesitan mas estudios para abordar la prescripcion

Optima para los sintomas del cancer.(5)

3.2 JUSTIFICACION DEL PROYECTO

Las mejoras significativas en la investigacion del trasplante de células hematopoyéticas, los
procedimientos, y las terapias de apoyo han llevado a la mejora marcada de la supervivencia
total en los pacientes con cancer hematolégico. Estos pacientes protagonizan un rapido
crecimiento con sobrevivientes a largo plazo que estan sujetos a los procesos patolégicos
normales relacionados con el envejecimiento. Sin embargo, estos procedimientos normales,
son “acelerados” por la toxicidad directa de estas terapias sobre sistema cardiovascular y
musculoesquelético (ej. Disfuncién ventricular izquierda, lesion endotelial, fibrosis
pulmonar...) y fisiolégicos indirectos como intolerancia al ejercicio y sarcopenia, lo que reduce
sinérgicamente la capacidad de reserva cardiovascular y predisponen al paciente a acelerar
el desarrollo de un amplio espectro de condiciones de salud crénicas, como enfermedades

cardiovasculares, causa principal de muerte entre los supervivientes a largo plazo en
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malignidades hematoldgicas, confiriendo un riesgo aproximadamente 3,5 veces mayor de

muerte que en individuos de la misma edad y sexo (7).

En el afio 2010, el Colegio Estadounidense de Medicina Deportiva (ACSM) organizé una mesa
redonda sobre pautas de ejercicio para supervivientes de cancer dada la proliferacion de
programas de ejercicio y la falta de pautas estructuradas para que los profesionales de la
salud. La evidencia se revis6 para los supervivientes adultos de cancer de mama, préstata,
colon, cancer hematologico y ginecolégico. Esta fue la primera vez que se evaluod la evidencia
en oncologia del ejercicio para el desarrollo de guias conducido de manera mas sistematica
y en base a las categorias A-D, delimitadas por el Instituto Nacional del Corazén, los Pulmones
y la Sangre. En general, las pautas del ACSM entran en el nivel B de la categoria de evidencia,
lo que indica que existen pocos ensayos clinicos aleatorizados o que son pequefios y los
resultados son inconsistentes. El panel de expertos ademas informé de evidencia consistente
sobre la seguridad del ejercicio durante y después del tratamiento del cancer (incluidos
tratamientos intensivos como el trasplante de médula 6sea) e informé que se pueden esperar
mejoras en la aptitud aerdbica, fuerza muscular, calidad de vida (CdV) y fatiga en
supervivientes de mama, préstata, y cancer hematolédgico. Las prescripciones de ejercicio se
deben individualizar segun la aptitud aerdbica previa al tratamiento de los sobrevivientes de
cancer, las comorbilidades médicas, la respuesta a tratamiento, y los efectos negativos

inmediatos o persistentes del tratamiento(8).

Bergenthal y cols. realizaron una revision sistematica de estudios controlados aleatorizados
sobre el gjercicio fisico en pacientes con cancer hematoldgico, la mayor parte de los estudios
realizaban una intervencioén basada en caminar, con diferentes duraciones e intensidades. El
resultado concluyé que todavia existe una evidencia disponible de moderada a muy baja
calidad para los beneficios del ejercicio fisico aerébico en adultos con malignidades
hematoldgicas. El ejercicio fisico aerébico ademas de la atencion estadndar mejora la calidad
de vida, la funcion fisica, la depresion y la fatiga, aunque todavia no existe evidencia

concluyente con respecto a la ansiedad, el rendimiento fisico y los eventos adversos(2).

Jacobsen y cols. realizaron un estudio multicéntrico aleatorizado y controlado con 711
participantes distribuidos en funcion del tipo de trasplante. En este estudio los pacientes
fueron asignados a grupo de entrenamiento, grupo de manejo del estrés, grupo combinado
de entrenamiento y manejo del estrés y grupo de cuidado habitual (grupo control). El programa
se baso en una introduccion al ejercicio para casa antes del trasplante, este se proporcioné a

los tres grupos de intervencion, se trata de un programa de 20 minutos con un DVD de
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refuerzo. Ademas, los cuatro grupos recibieron un DVD informativo de la importancia del

ejercicio fisico.

La intervencién post trasplante se baso en caminar 20-30 minutos 3 veces por semana al 50-
75% de la frecuencia cardiaca de reserva, ejercicios para el control de la respiracion, ejercicios
de relajacién muscular con imagenes guiadas y aprender a hacer frente a la situacién actual
para el manejo del estrés. Los resultados no mostraron mejoras hasta 180 dias post
trasplante, la baja intensidad del ejercicio y la falta de supervision y motivacion de los grupos

de intervencion fueron factores importantes a tener en cuenta en futuros estudios. (9)

Ante esto, un programa de ejercicio parece ser una buena opcion a la hora de tratar y de
prevenir las futuras complicaciones que derivan de esta patologia. Sin embargo, parece que
los programas de ejercicio fisico todavia ocupan un papel menor en el concepto de tratamiento
de las neoplasias malignas hematolégicas ya que no hay gran literatura de calidad al respecto
ni estudios comparativos que nos ayuden a establecer cual es el tratamiento mas favorable
(2). Muchas preguntas permanecen incontestadas por tanto respecto al tipo de intervenciones,
se requiere evidencia adicional para determinar la recomendacion 6ptima de cantidad,

intensidad y punto temporal mas adecuado (6).

4. HIPOTESIS Y OBJETIVOS:
4.1 Hipotesis

HO: El ejercicio terapéutico no produce beneficios en la capacidad aerdbica, la fuerza
muscular y la calidad de vida en los pacientes con cancer hematolégico sometidos a

trasplante de células madre.

H1: El ejercicio terapéutico produce beneficios en la capacidad aerdbica y la fuerza
muscular y la calidad de vida en los pacientes con cancer hematoldégico sometidos a

trasplante de células madre.

HO: La combinacion de un programa de ejercicio aerébico con un programa de fuerza
muscular y técnicas de relajacion no ayuda a disminuir el estrés y la fatiga relacionada con

el cancer hematoldgico.
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H1: La combinacién de un programa de ejercicio aerébico con un programa de fuerza y
técnicas de relajacién ayuda a disminuir el estrés y la fatiga relacionada con el cancer

hematolégico.

HO: Un programa de ejercicio terapéutico no ayuda a mejorar la composicion corporal post

trasplante de células madre en pacientes con cancer hematolégico.

H1: Un programa de ejercicio terapéutico ayuda a mejorar la composicién corporal post

trasplante de células madre en pacientes con cancer hematolégico.
4.2 Preguntas de investigacién

¢Provoca el ejercicio terapéutico una mejora en la capacidad aerdbica, la fuerza y la

composicion corporal en pacientes con cancer hematolégico?

¢, Podemos disminuir a través del ejercicio la fatiga relacionada con el cancer y mejorar por

tanto la calidad de vida de estos pacientes?

¢ Es efectivo el uso de un programa de ejercicio terapéutico en combinacién con técnicas

de relajacién para disminuir el estrés?

4.3 Objetivos
Objetivo general

Determinar los beneficios de un programa combinado de fuerza y resistencia con técnicas
de relajacion asistida para la mejora de la capacidad aerdbica, la fuerza, la fatiga, el estrés
y, en general, la calidad de vida en los pacientes con cancer hematol6gico y determinar si
existen beneficios adicionales en un programa de ejercicio cuando este comienza antes

del trasplante de células madre.

Objetivos especificos

Determinar si el ejercicio terapéutico produce beneficios en la capacidad aerobica, la
fuerza muscular y la calidad de vida en los pacientes con cancer hematoldgico sometidos

a trasplante de células madre.
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Determinar si la combinacién de un programa de ejercicio aerébico con un programa de
fuerza y técnicas de relajacién ayuda a disminuir el estrés y la fatiga relacionada con el

cancer.

Determinar si un programa de ejercicio terapéutico ayuda a mejorar la composicion

corporal post trasplante de células madre.

5. METODOLOGIA:

5.1 Estrategia de Busqueda:
Se realiza una revision de la literatura publicada con el objetivo de analizar la
informacién obtenida sobre la eficacia del ejercicio terapéutico en pacientes con cancer
hematolégico.

La busqueda tuvo lugar en cuatro bases de datos:
PubMed
Cochrane Library
Scopus
PeDro
Durante los meses de abril del afio 2011 hasta abril del 2018.
Criterios de inclusion
- Tipo de articulos:
Se seleccionan:
= Revisiones sistematicas
» Metaanalisis

= Ensayos clinicos aleatorizados

- Fecha de publicacién:

En los Ultimos 7 afios
- ldioma:

Inglés

Castellano
- Adultos (>18 afios), sin limitacion de sexo ni etnia.

- Articulos centrados en la utilizaciéon del ejercicio como medio terapéutico para reducir

los efectos secundarios propios del cAncer hematoldgico y de su tratamiento.
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Criterios de exclusion
Que no cumplan alguno de los criterios de inclusion

Articulos con una puntuacién inferior a 1- en la escala SIGN

Escala de clasificacién

Utilizaremos la escala SIGN (Scotish Intercollegiate Guidelines Network), que gradua
el nivel de evidencia otorgando la puntuacion mas alta a las revisiones sistematicas de
ensayos clinicos aleatorizados de muy alta calidad (1++) y la méas baja a la opinién de

expertos (4) como se puede ver en la Tabla 1.

Tabla 1. Escala SIGN

NE Interpretacién

1++ | Meta-analisis de alta calidad, revision sistematica de ensayos clinucos de
alta calidad con muy poco riesgo de sesgo

1+ Meta-analisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o
ensayos clinicos con poco riesgo de sesgos

1- Meta-andlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos con alto riesgo de
sesgos

2++ | Revisiones sisteméticas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos
y controles. Estudios de cohortes o de casos y controles con bajo riesgo de
sesgo y con alta probabilidad de establecer una relacion causal

2+ Estudios de cohortes o0 de casos y controles bien realizados con bajo riesgo
de sesgo y con una moderada probabilidad de establecer relacién causal.

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo
significativo de que la relacién no sea causal

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos

4 Opinién de expertos
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Resultados

PubMed

Se utilizan los términos MESH “Exercise Therapy”, “Exercise Movement Techniques”
o “Exercise”. A esto se le afiade "Hematologic Neoplasms", "Hematologic cancer",
"Leukemia” o “Lymphoma”.

Se le aplican los criterios de seleccion, articulos publicados entre abril del 2011 y abril
de 2018, que sean ensayos clinicos o revisiones sistematicas y metaanalisis.
((("Exercise Therapy'[Mesh]) OR "Exercise Movement Techniques'[Mesh] OR
"exercise"[ti])) AND (((("Hematologic Neoplasms"[Mesh] OR "hematologic
neoplasm"[ti] OR "hematologic cancer"[ti])) OR ("Leukemia”[Mesh] OR "leukemia"[ti]))
OR ("Lymphoma"[Mesh] OR "lymphoma"[ti])) AND ( Clinical Trial[ptyp] OR
Review[ptyp] ) AND ( "2011/01/01"[PDat] : "3000/12/31"[PDat] )

De esta busqueda se obtienen 39 resultados, de los cuales se seleccionan 9 por titulo

y resumen para al final, segun los criterios de inclusion quedarnos con 3 de ellos.

Se descartan articulos por duplicados, aplicarse en menores de 18 afios 0 no centrarse

en el ambito a estudiar.
Scopus

Se utilizan los términos KEY “Exercise Therapy” o “Exercise”. A esto se le anade
"Hematologic Neoplasms", "Hematologic cancer’, “Hematologic Malignancies”,

"Leukemia” o “Lymphoma”

("Exercise Therapy" (key) OR "Exercise Therapy" (title) OR "Exercise" (title))
AND ( "Hematologic Neoplasms" (key ) OR "Hematologic Neoplasms" (title) OR
"hematologic cancer" ( title ) OR "Hematologic Malignancies" ( title ) ) OR (
"Leukemia” ( key ) OR "Leukemia" (title)) OR ( "Lymphoma" ( key ) OR
"Lymphoma" ( titte ) ) AND ( LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2018 ) OR LIMIT-TO (
PUBYEAR, 2017) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2016) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR
, 2015) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR, 2014) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR, 2013)
OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2012) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2011))
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Se obtuvieron 32 resultados, tras aplicar el filtro de fecha de publicacién se obtienen
26, de los cuales fueron seleccionados 12 por titulo, resumen y tipo de documento, de
los cuales segun los criterios de inclusibn nos quedamos con 4. Se descartaron
articulos por duplicados, por no centrarse en el &mbito de estudio, por aplicarse en

menores de 18 afios o por tener un nivel de evidencia menor al deseado.

Cochrane Library

Se realiza una primera busqueda con “Hematologic malignancies” (#1) posteriormente,

otra con “Exercise” (#2). Al juntar ambas (#1 AND #2) se obtienen 19 resultados.

Se seleccionan 3 por titulo, resumen y tipo de documento para al final segun los
criterios de inclusiébn quedarnos con 2 de los articulos, se descarta uno por no

pertenecer al &mbito de estudio.

PeDro

Se realiza una busqueda con “Hematology” en la que encontramos un total de 19
articulos, de los cuales se seleccionan 4 articulos por titulo y resumen para al final
guedarnos con 1 de ellos segun los criterios de inclusion, se descarta el resto por no

centrarse en el ambito de estudio o por aplicarse en menores de 18 afios

El resultado final de los articulos a analizar es de 4 Revisiones sistematicas y 6

ensayos clinicos aleatorizados.

Evaluacién de la calidad metodolégica

La calidad metodolégica de dichos articulos se puede ver en el ANEXO VIII.
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ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

== m-

[ Filtro de titulo/resumeni/fecha de publicacién y tipo de documento

1 SR
o &) o v

[ Criterios de inclusién ]

\_/\_/&/Q/

5.2 Ambito de Estudio:
Pacientes con diagndstico cancer hematoldgico que vayan a recibir tratamiento con
trasplante alogénico o autélogo de células madre.

5.3 Periodo de Estudio:
Se establece un periodo de dos afios aproximadamente a partir de septiembre de 2018
coincidiendo con mis estudios de master, y de esta forma pudiendo presentar un
estudio piloto o incluso resultados preliminares en forma de TFM.

5.4 Tipo de Estudio:
Ensayo clinico controlado aleatorizado

5.5 Criterios de inclusion:
- Adultos (>18 afios)
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- Diagnostico confirmado de cancer hematoldgico considerando todos los subtipos

- Firma del consentimiento informado

5.6 Criterios de exclusion:
- Enfermedades cardiovasculares sintoméaticas
- Diabetes
- Infiltracién tumoral del sistema esquelético con riesgo de fracturas patolégicas.
- Epilepsias

- Funcién cognitiva insuficiente

5.7 Criterios de no inclusion

- No cumplir alguno de los criterios de inclusién

5.8 Justificacion del tamafio muestral:

La poblacion objeto de nuestro estudio la constituyen todos los pacientes trasplantados

de médula 6sea en la provincia de A Corufia.

Considerando que el nimero de trasplantes en el Hospital autorizado para ello durante el
afio 2017 fue de 52, utilizamos la féormula de Milton y Tsokos (2001) para conocer el
ndamero de pacientes necesarios para asegurar la representacion de la muestra. Con un
nivel de confianza de 95%, siendo z= 1,96, la constante de la varianza 0,25 y el error
muestral del 5%, el nimero de sujetos necesario es de 36. El nUmero de sujetos de la
muestra, por lo tanto, nos permite establecer con rigor generalizaciones para el conjunto

de la poblacién trasplantada.

Se analizaron los datos, tras ser tabulados y mecanizados informaticamente, mediante el
programa SPSS 24.0 que hace posible la puesta en practica de técnicas estadisticas
precisas para los propositos de esta investigacion. Debido al caracter de la investigacion,
la interpretacion de los datos se realizar4 mediante la aplicacion de técnicas de caracter

cuantitativo (10)

Se empleara la estadistica inferencial para ver las correlaciones, el nivel de significancia,
etc. Para identificar relaciones de asociacion entre variables cualitativas se utiliza un
contraste estadistico basado en el estadistico (chi cuadrado) cuyo calculo nos permite
afirmar con un nivel de confianza estadistico determinado si los niveles de una variable

cualitativa influyen en los niveles de la otra variable cualitativa analizada.
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Asi, el estadistico mide la diferencia entre el valor que debiera resultar si las dos variables
fuesen independientes y el que se ha observado en la realidad. Cuanto mayor sea esa
diferencia (y, por lo tanto, el valor del estadistico), mayor sera la relacién entre ambas
variables. El hecho de que las diferencias entre los valores observados y esperados estén
elevadas al cuadrado convierte cualquier diferencia en positiva. El test es un test no
dirigido (test de planteamiento bilateral), que nos indica si existe o no relacion entre dos
factores, pero no en qué sentido se produce tal asociacion. Para averiguar el sentido de
la relacion entre dos factores utilizaremos las pruebas taub de Kendall (si la tabla de
contingencia es cuadrada) y tauc de Kendall (si la tabla de contingencia es rectangular).
Finalmente incluiremos la técnica de Residuos Corregidos para analizar mas en

profundidad los resultados.

5.9 Seleccion de la muestra:

Se realizard una seleccion aleatorizada de la muestra, se establecera contacto con el
servicio de Hematologia del CHUAC, asi como con hematodlogos de distintas clinicas

privadas y asociaciones de pacientes con el fin de obtener el tamafio muestral adecuado.
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5.10 Descripcion de las variables a estudiar

CUANTITATIVAS CUALITATIVAS
Edad Medicamentos
Estatura (m)

Peso (kg)

Diagnoéstico meédico  (numeracion

segun la clasificacion de la OMS)

Fase de tratamiento (numeracion de

las fases)

IMC

Presién sanguinea (mmHg)

Oxigeno suplementario (si/no)

Escala de Borg (intensidad del

ejercicio)

Test 6 min marcha
- Tiempo (hora, min)
- FC (ciclos/min)
- FR (ciclos/min)
- Metros caminados en 6 min
- Disnea (Escala de Borg)
- Fatiga (Escala de Borg)

- Sentadilla

- Gluteo

- Dorsal ancho y trapecio:
- Biceps:

- Triceps:

Abdominales (tipo de ejercicio)

Calidad de vida (EORTC QLQ-C30)

Fatiga (Escala de fatiga del cancer)
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5.11 Mediciones:

Capacidad aer6bica

Test 6 min marcha (6MWT)

La prueba de 6MWT se realizar4 de acuerdo con las Pautas de la American Thoracic
Society (ATS). La frecuencia cardiaca se registrara de forma continua. Se realizara un
recorrido de 30m de longitud en un corredor interior sin obstaculos y con conos que
marcaran el principio y el fin. Los sujetos seran instruidos de forma que se les indicara
que caminen lo mas rapido posible sin llegar a correr para cubrir la mayor distancia
posible durante el tiempo asignado. Se le daran los estimulos estandarizados (ANEXO
lll) y se les avisard cuando pase 1 minuto. Cuando pasen los 6 minutos se
documentara la distancia total recorrida en metros e inmediatamente después de la
prueba los participantes calificaran su esfuerzo percibido (RPE) mediante la Escala
Borg 6-20 (11) (12) (ANEXO V)

Fuerza muscular

1RM

La prueba de maxima repeticién (LRM) se considera el estandar de oro para evaluar
la fuerza muscular en situaciones que no sean de laboratorio.

Se puede considerar por tanto un método simple y fiable para evaluar la fuerza maxima

en una amplia gama de ejercicios.(13)

Calidad de vida

Escala EORTC QLQ-C30

El grupo de estudio EORTC Quality of Life ha desarrollado un cuestionario para evaluar
la calidad de vida en los ensayos clinicos internacionales, éste ha sido validado en

espafiol para distintos tipos de cancer (ANEXO VII) (14)

Fatiga relacionada con el cancer

La Escala de Fatiga Cancer (CFS) es una medida de fatiga breve y valida para el uso
con pacientes con cancer. Se trata de una escala de 15 items compuesta de 3
subescalas (fisica, afectiva y cognitiva). (15) Esta validada en inglés, para este
proyecto se procede a hacer una traduccion al espafiol que previamente validariamos.
(ANEXO V, VI)
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Composicién corporal

IMC

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define la obesidad como una entidad en
la que el exceso de grasa corporal afecta a la salud y el bienestar. Para cuantificarla
se recomienda utilizar la relacion peso  (kg)talla? (m)  (IMC).
El exceso de peso corporal, expresado como un aumento del IMC se asocia ademas
con el riesgo de algunos céanceres comunes en adultos, estas observaciones
epidemioldgicas podrian relacionar los mecanismos biol6gicos que vinculan la

obesidad con el cancer. (16) (17)

5.12 Grupo control y grupo de investigacion

Los pacientes seran asignados de forma aleatoria al grupo control o grupo de
intervencion. Se realizard un muestreo estratificado, técnica probabilistica en donde el
investigador divide a toda la muestra en diferentes subgrupos para después,
seleccionar aleatoriamente a los sujetos finales de los diferentes estratos de forma
proporcional. Esta estratificacion se realizara en funcion de la edad para conseguir
grupos homogéneos.

Antes del comienzo del estudio se realizara una charla informativa sobre los beneficios
del ejercicio terapéutico.

Al grupo control se le ofreceran indicaciones basicas sobre la realizacién del mismo y
a la finalizacion del estudio, se le ofrecera recibir el mismo tratamiento que el grupo de

investigacion.

5.13 Intervencioén

Los pacientes con trasplante de células madre pueden sufrir una multitud de
complicaciones que pueden tener consecuencias funcionales y médicas. El desafio
consiste en encontrar la manera de integrar con éxito la rehabilitacion en este contexto.
Desde este enfoque, podemos dividir el tratamiento en pre-trasplante, inmediatamente
después del trasplante y supervivientes a largo plazo.(5) Segun esto estableceremos

diferentes etapas de tratamiento
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1. Valoracion inicial
Tendré lugar tras la confirmacion de una fecha para trasplante alogénico o autélogo

de células madre. Se realiza una ficha de valoracion referenciada en el ANEXO II.

2. Rehabilitacion previa al trasplante de células madre

Segun la valoracion de la capacidad aerobia de los pacientes, se realizan dos
grupos, uno de ellos sera un programa de iniciaciéon y el otro un programa de
ejercicio mas avanzado. Los participantes utilizardn monitores de FC para
mantener los niveles de FC prescritos a fin de controlar la intensidad del ejercicio
durante las sesiones. La Escala de Borg d la percepcion subjetiva de fatiga (6-20)
también serd utilizada para estimar la intensidad del ejercicio.(18)

El programa de ejercicio terapéutico tendrd una duracion de entre 60- 90 minutos,
durante cinco dias a la semana, un total de 3 semanas. Tres de ellos seran
dedicados a realizar ejercicio aerébico y dos de ellos constaran de un programa de
fortalecimiento muscular, al final de cada uno se realizara un programa de
relajacibn muscular progresiva, ayudando a percibir relajacion mediante el
contraste de sensaciones que se experimentan al tensar y destensar

voluntariamente los diferentes grupos musculares.

Programa de ejercicio aerébico: 3 dias/semana
Programa de iniciacion:
Calentamiento:
5 minutos caminando al 50% FCmax o una percepcion subjetiva de fatiga de un 10-13
(Escala de Borg)
5 minutos corriendo al 60% FCmax o una percepcién subjetiva de fatiga (13-14 Escala

de Borg)

Parte principal (FC max controlada, sin sobrepasar el 65% de la FC max)
20 minutos en circuito:
» Sentadillas (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)
Flexiones (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)

Superman en cuadrupedia (8 rep)

V V V V V

Jumping jacks (8 rep)
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1 minuto de descanso

>

Y V VYV VY

>

Fondos de triceps (8 rep)

Jumping jacks (8 rep)

Zancadas al frente, alternando pierna (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)

Flexiones (8 rep)

Jumping jacks (8 rep)

1 minuto de descanso

>
>
>
>

Elevacién de cadera (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)
Plancha frontal (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)

Iminuto de descanso

>
>
>
>

Plancha lateral derecha (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)
Plancha lateral izquierda (8 rep)
Jumping jacks (8 rep)

Vuelta a la calma:

5 minutos caminando a una FC max. de 60-65% o percepcion subjetiva de fatiga de
14-15 (Escala Borg)

Si durante la realizacion del programa de iniciacién este ya no se considera un reto,

se puede progresar al programa avanzado.

Programa de ejercicio avanzado:

Calentamiento:

5 minutos caminando al 60% FC max. una percepcion subjetiva de fatiga de un 10-13

(Escala de Borg)

5 minutos corriendo al 65% FC méax. o una percepcion subjetiva de fatiga (13-14 Escala

de Borg)

Parte principal (FC max. controlada, sin sobrepasar el 80% de la FC max.)

20 minutos en circuito:
» Sentadillas (12 rep)
» Jumping jacks (12 rep)
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YV V VY

>

Flexiones (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)
Superman en cuadrupedia (12 rep)

Jumping jacks (12 rep)

1 minuto de descanso

>

YV V V VYV

>

Fondos de triceps (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)
Zancadas al frente (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)
Flexiones (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)

1 minuto de descanso

>
>
>
>

Elevacién de cadera (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)
Plancha frontal (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)

Iminuto de descanso

>

>
>
>

Plancha lateral derecha (12 rep)
Jumping jacks (12 rep)
Plancha lateral izquierda (12 rep)

Jumping jacks (12 rep)

Vuelta a la calma:

5 minutos caminando a una FC max de 60-65% o percepcién subjetiva de fatiga de
13-15 (Escala Borg)

A medida que los pacientes van progresando pasariamos a aumentar el nimero de

repeticiones y a disminuir el tiempo de descanso.

Con el avance de las semanas se podran variar los ejercicios, todos serdn de

intensidad similar, se hace con el fin de disminuir el aburrimiento y aumentar la

adherencia al tratamiento.

% Sentadillas: Flexion de cadera y rodillas en bipedestacion, procurando

mantener la espalda alineada.

< Jumping Jacks: Salto con apertura de miembros superiores e inferiores
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«» Flexiones: En decubito prono apoyo sobre manos y sobre rodillas, se realiza
flexo-extension de codo llevando el pecho hacia el suelo. Se puede progresar
apoyandose sobre las puntas de los pies.

% Zancadas al frente: Consiste en adelantar una piernay realizar flexion de rodilla
intentando llevar la rodilla de la pierna que esté atras hacia el suelo y recuperar
la posicién inicial. Se alterna con ambas piernas.

¢ Superman en cuadrupedia: elevacion de miembro inferior y miembro superior

contrarios en colchoneta.

X3

%

Fondos triceps: Apoyo en un banco, situado posterior al cuerpo, con los
miembros superiores, (los dedos de la mano miran hacia los pies), los
miembros inferiores se apoyan solo en los talones y se realiza flexo-extension

de codo utilizando la resistencia del propio cuerpo.

X3

%

Elevacion de cadera: ejercicio del puente, en decubito supino con los miembros
inferiores en flexion elevamos la pelvis. Primero con los dos miembros

apoyados y se puede progresar apoyando solo uno de ellos.

X3

%

Plancha frontal: En decubito prono, apoyo de los miembros superiores sobre
los antebrazos, elevacién del cuerpo con apoyo sobre las puntas de los pies.
% Plancha lateral: Apoyo sobre un antebrazo y elevacién del cuerpo con apoyo

sobre el borde externo del pie del mismo lado.

Programa de fuerza muscular: 2 dias/semana

Ambos grupos realizan los mismos ejercicios adecuando la carga a las necesidades

individuales de cada individuo.

Calentamiento

-10 minutos caminando al 60% FC max.

- 5 minutos de estiramientos activos de los principales grupos musculares a trabajar.
Parte principal

- Sentadilla con peso al 50% 1RM 6-10 repeticiones de 2-4 series
- Gluteo, al 50% 1RM 6-10 repeticiones de 2-4 series
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En sedestacidn con un apoyo a nivel de espalda con un banco, y peso sobre la pelvis,
elevamos el gluteo (como el puente).

Pecho con mancuernas al 50% 1RM 6-10 repeticiones de 2-4 series

Trapecio y dorsal ancho con mancuernas (ejercicio de remo) al 50%1RM 6-10
repeticiones de 2-4 series

Biceps con mancuernas al 50% 1RM 6-10 repeticiones de 2-4 series

Triceps con mancuernas al 50%1RM 6-10 repeticiones de 2-4 series

Abdominales clasicos, plancha, plancha sobre base inestable, ejercicios con TRX.

Enfriamiento
10 minutos caminando al 60-65% FC max.
5 minutos de estiramientos activos de los principales grupos musculares trabajados
Se realiza un descanso de entre 1 y 2 minutos entre cada serie, dependiendo del
estado de progresion.
Las progresiones durante las primeras sesiones se basaran en un aumento del numero
de repeticiones y de series, una vez que esto ya no se considere un reto para el
paciente, se procede a aumentar la carga de 50%-80% 1RM y a disminuir el nimero

de repeticiones.

Al final de cada uno de los programas se realizara durante 20 minutos un programa de
relajacion.

Se ensefara a los pacientes a realizar respiraciones profundas y diafragmaticas.
Relajacién muscular progresiva

En primer lugar, indicamos al paciente que se coloque en una posicion que sea
cémoda para él. Desde esta posicion comenzamos a realizar respiraciones profundas
y diafragmaéticas.

Se le daran al paciente una serie de instrucciones como:

Lleva toda la tensién de tu cuerpo hacia los pies, ténsalos durante 30 segundos
mientras se dice mentalmente “toda la tensién de mi cuerpo se centra en mis pies”.
Posteriormente, libera muy lentamente la tensién de los pies, de forma que esto lleve
otros 30 segundos aproximadamente y repite mentalmente “toda la tensién de mi
cuerpo se libera a través de mis pies” o “siento mis pies muy ligeros”.

Tras esto, pasariamos a realizar lo mismo con los muslos, abdomen, manos,
antebrazos, hombros, cuello y los musculos faciales haciendo énfasis en el entrecejo,

ya que es una zona donde se acumula gran cantidad de tension.
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Una vez que la persona se encuentra totalmente relajada puede repetir “estoy
totalmente relajado”, “nada me perturba”, “tengo confianza en mi mismo”, “tengo
control sobre mi”.

3. Valoracion

4. Rehabilitacién inmediatamente después del trasplante

Durante los primeros dias tras el trasplante se le recomienda al paciente que
camine hasta que reciba el alta hospitalaria, momento en el que se retoma el
programa.

Se realiza otra valoracion con el fin de esclarecer el estado actual del paciente y
ver las diferencias existentes con el grupo control, que no ha recibido tratamiento
previo trasplante.

Adaptandose a las necesidades individuales se continua con el programa
planteado anteriormente durante un total de 12 semanas, comenzando con el
programa de iniciacion y avanzando progresivamente en funcion del estado

individual de cada paciente.

5. Valoracioén

6. A largo plazo

Durante esta etapa, para asegurarnos de que los pacientes mantienen un ritmo de
vida activo, se les ofrecera incluirse en un programa de caminar-correr:

Este programa consistira en la creacién de distintos subgrupos, de ejercicio mas
suave (caminar) a ejercicio mas intenso (correr). Esta propuesta se crea con la
finalizacion del estudio, en ella se podra incluir a todos los pacientes que lo deseen,
desde los participantes que forman parte del estudio a cualquiera al que le interese
unirse al alta hospitalaria, comenzando de lo mas suave y con capacidad de
progresar a grupos mas avanzados. Serd un programa realizado al aire libre, que
estimule la adherencia de los pacientes a la actividad fisica. Con la ayuda del
entorno, la existencia de grupos de gente adaptados a las distintas necesidades,
el apoyo que pueden constituir entre ellos y la motivacion que puede causar ver a
grupos mas avanzados que ya han pasado por lo mismo, esta puede ser una

iniciativa muy Util para estos pacientes.
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A los seis meses de la realizacion de este programa se realizara la valoracion final

del grupo de investigacion.

Si bien parte de este programa de ejercicio se basa en lo encontrado en la literatura
actual para cancer cabe destacar la importancia del pilotaje previo de este proyecto

para establecer el nUmero de repeticiones y series mas adecuado.

Justificaciéon del tratamiento

Muchos pacientes han tenido un declive significativo en la actividad incluso antes del
trasplante debido a radioterapia temprana, cirugia u otras complicaciones médicas. La
rehabilitacion previa al trasplante es importante porque se puede requerir un nivel
minimo de rendimiento antes del trasplante. Ademas, mejorar teéricamente la fuerza
y las reservas cardiorrespiratorias puede beneficiar a la persona atendida tras el mismo
mejorando la fuerza y las reservas cardiorrespiratorias para preparar a los pacientes
para HCT. Investigaciones recientes han encontrado que el programa de ejercicio peri-
trasplante puede ser factible y efectivo para mejorar la capacidad y la fuerza

aerodbica.(5) Este estudio por tanto se basa fundamentalmente en tres articulos:

Furzer y cols. puso en practica un programa de ejercicio dirigido que sigui6 las pautas
de préactica clinica recomendadas para pacientes con cancer que combinan
entrenamiento cardiovascular y de fuerza, que se realizd tres veces por semana
durante 12 semanas. Durante cada sesion, los participantes completaron un
calentamiento y enfriamiento antes de comenzar el entrenamiento cardiovascular al
50% del ritmo cardiaco maximo (FC max) o a un indice promedio de rendimiento
percibido (RPE) de 10-13, con una duracién maxima de 30 minutos por sesion. La
progresion gradual del ejercicio se logré aumentando la intensidad de FC en ~ 5%
semanal, una vez que la duracién llegé a 30min, alcanzando 70% de FC max. o0 11-14
RPE por la semana 6. Se logré una mayor progresion aumentando la intensidad (~
85% FC méx o 13-16 RPE), con una duracion laboral reducida (10-15min). Todos los
programas de ejercicio y las progresiones se prescribieron individualmente para

asegurar que no haya efectos indebidos y para mantener el cumplimiento.

El componente de resistencia del programa se adaptd segun las evaluaciones iniciales

de la fuerza y consistid en 6 ejercicios en maquina y 2 ejercicios con mancuernas
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dirigidos a los principales grupos musculares. Los participantes comenzaron el
programa con 3 series de 10-15 repeticiones al 50% delRM. Los participantes
progresaron en peso cuando 3 series de 15 ya no resultaban un reto (RPE por debajo
del?2). Desde la semana 6 al2, los participantes decidieron completar 2 o 3 series de
6 a 8 repeticiones al 80% de 1 RM, con una recuperacién minima de 90 s entre ellas.
Junto con el peso, series y repeticiones, se registré el RPE para cada sesion en los

diarios de los participantes.(19)

Por otro lado, Oeschle y cols. realizé un estudio en el que ponia en practica un
programa de ejercicios supervisados individualmente 5 veces por semana con
entrenamiento en cicloergdbmetro y ejercicios de fuerza durante 20 minutos cada uno
durante el periodo de hospitalizaciéon para la quimioterapia. El rendimiento fisico se
evalu6é mediante ergoespirometria y pruebas de funcién pulmonar y fuerza muscular.
Los efectos secundarios relacionados con el tratamiento se evaluaron mediante
entrevistas diarias, calidad de vida mediante EORTCQLQ-C30 y fatiga utilizando el
cuestionario de la Escala de Impacto de la Fatiga Modificada (MFIS).(4)

Por dltimo, Wiskemann y cols. puso en marcha un estudio donde los pacientes
comenzaron un programa de ejercicios autodirigido a domicilio 1-4 semanas antes del
ingreso en el hospital. Después de la admision, continuaron entrenando en el hospital.
En esta fase, el entrenamiento fisico fue supervisado. Después del alta, los pacientes
continuaron con hasta 8 semanas de entrenamiento autodirigido en el hogar. La
intervencion consisti6 en una combinacion de ejercicios de resistencia y fuerza
utilizando bandas elasticas (resistencia de 3 a 5 veces / semana, entrenamiento de
fuerza de 2 dias a la semana). Cada sesiéon duré 20-40 minutos. Los pacientes
asignados al grupo de control fueron informados de que se recomienda una actividad
fisica moderada durante todo el proceso de trasplante, pero no se les dio ninguna otra
recomendacion o recomendacion de ejercicio. Para evitar el sesgo sociopsicolégico,
los pacientes del grupo de control recibieron la misma frecuencia de contacto social
(por ejemplo, llamadas telefénicas y visitas en el hospital) como el grupo de

ejercicio.(6)

Se llega a la conclusion de que la actividad fisica post-HCT disminuye
significativamente cuando se compara con la actividad fisica pre-HCT. Esto puede ser
precipitado por factores como la fatiga ademéas de las limitaciones naturales de la
terapia en el hospital y la necesidad de una vigilancia estrecha junto con los limites de

aislamiento debido a las precauciones neutropénicas y de contacto. La rehabilitacion
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durante este periodo inmediatamente posterior al trasplante implica mantener la
funcion, la masa muscular, reducir el riesgo de neumonia y atelectasia y mejorar la
capacidad aerdbica. Estos pacientes tienen una disminucion en la participacion
voluntaria en actividades de ejercicio lo que exacerbara el deterioro del rendimiento

funcional. Es vitad por tanto aumentar la adherencia al programa.

¢,Como motivar a los pacientes para mejorar la adherencia?

Tradicionalmente, los ensayos de ejercicio se disefiaron para examinar si la
intervencion producia el efecto deseado. La efectividad, que se refiere a si una
intervencion funciona teniendo en cuenta las condiciones del paciente, depende en
gran medida de la motivacion y la adherencia de estos. Para mejorar la efectividad del
ejercicio, es esencial mejorar la captacion, la difusion y el mantenimiento de la actividad
fisica y las intervenciones. Las barreras comunes al ejercicio fisico entre los
supervivientes de cancer incluyen el malestar fisico, mal humor, sensacion de
autoconciencia relacionada con su apariencia fisica, fatiga, el miedo...Las barreras
especificas pueden variar entre los grupos de pacientes y los modos de ejercicio. Por
esto, para poder aumentar la adopcion y el mantenimiento de un estilo de vida
fisicamente activo, necesitamos obtener informacion sobre estas, desarrollar
estrategias que ayuden a los pacientes a superarlas e identificar los formatos mas

efectivos para administrar la intervencion.(5,20)

Basandonos, por tanto, en la importancia de la motivacion, centramos la propuesta de
intervencion en un enfoque mucho mas activo, con ejercicios muy variados, en grupo,

con el fin de estimular la adherencia al estudio.
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6 CRONOGRAMA'Y PLAN DE TRABAJO
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La estimacién temporal se basa en un solo paciente, de forma que la duracion de un
programa completo seria de 55 semanas.

La seleccidn de pacientes se realizara entre septiembre de 2018 y febrero de 2019, de
forma que el estudio duraria como maximo hasta enero de 2020.

7 ASPECTOS ETICO-LEGALES

Se solicitara la correspondiente autorizacion al Comité Etico de Investigacion Clinica
de Galicia (CEIC) en donde se informard de forma detallada de todas las

caracteristicas y objetivos del estudio. (ANEXO I)

El siguiente paso es obtener las autorizaciones de los propios sujetos de estudio, para
ello, seran correctamente informados de todos los aspectos relevantes del mismo y se
les proporcionard un consentimiento informado que deberan firmar en caso de

entender y aceptar todas las condiciones. (ANEXO II)

A nivel ético para llevar a cabo el trabajo de investigacion se seguiran las Normas de
Buena Préctica Clinica (BPC), ademas de seguir los principios de la Declaracion de
Helsinki, donde se pueden ver las recomendaciones para guiar a los profesionales
sanitarios sobre la investigacion en seres humanos. (Adoptada por la 182 Asamblea
Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, 1964; Revisada por la 292 Asamblea Médica
Mundial, Tokio Japén 1975; Enmendada por la 352 Asamblea Médica Mundial,
Venecia, Italia, 1983 [DH1964]). También se tendra en cuenta el convenio para la
proteccion de los derechos humanos y la dignidad del ser humano con respecto a las
aplicaciones de la Biologia y la Medicina (Convenio relativo a los derechos humanos y

la biomedicina), hecho en Oviedo el 4 de abril de 1997.

Como ya hemos dicho antes, hay que tener en cuenta la necesidad de un
consentimiento informado por parte del paciente, que se regira segun la ley 41/2002

del 14 de noviembre.

También es importante garantizar a los pacientes la proteccion de los datos
personales, regulado el reglamento (UE) 2016/679 de 27 de abril de 2016.
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8 APLICABILIDAD DEL ESTUDIO

En Espafia, en el afio 2005 el cancer hematolégico fue el tercero que mayor nimero
de muertes caus6 al afio (7.300 muertes/afio), por detras del de pulmén (19.000) y del
cancer colorrectal (13.000). Se observa una tendencia descendente en la mortalidad
del cancer hematolégico en linfomas de Hodgkin y una tendencia ascendente en los
linfomas de no Hodgkin y mielomas mdltiples, sin embargo, la gran eficacia de los
tratamientos antineoplasicos utilizados permite el tratamiento de la enfermedad hasta
en fases muy evolucionadas. El propio cancer y su tratamiento conlleva una gran
cantidad de efectos secundarios a corto y largo plazo. (21) Todavia existe muy poca
informacion sobre las necesidades de estos pacientes, este proyecto pretende dar a
conocer la importancia de la fisioterapia en la recuperacion del paciente con cancer, y
mas concretamente promover la realizacion de ejercicio terapéutico como método de
recuperacion en este tipo de pacientes.

La rehabilitacién del cancer es un area que nos desafia constantemente a utilizar lo
mejor de nuestro conocimiento, investigacion, innovacion y habilidades de equipo
interdisciplinario. Nos enfocamos a escuchar las inquietudes, brindar esperanza,
impactar en todas las areas de la salud funcional y regresar al estilo de vida saludable,
al bienestar y al mantenimiento de la salud proactivo tanto fisicamente como
emocionalmente. Necesitamos crear interés por parte de nuestros estudiantes y
amigos fisioterapeutas. Debemos disefiar un plan terapéutico para aquellos
profesionales cuyos intereses sean satisfacer las necesidades de los pacientes con

cancer.(22)

9 PLAN DE DIFUSION DE LOS RESULTADOS

Una vez obtenidos los resultados de la investigacion se intentard su difusion en medios
cientificos, desde revistas de &mbito internacional y nacional de gran impacto a otras
con menor.

Se presentard en congresos, reuniones cientificas, simposios y todo tipo de actos del

ambito sanitario.
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10 MEMORIA ECONOMICA
10.1 Recursos necesarios

Infraestructura

Hace referencia al lugar fisico donde se llevara a cabo el estudio, para ello se requerira

un lugar que disponga de las comodidades necesarias tanto para el paciente como

para el investigador. Para ello se podria alquilar una sala con espacio suficiente para

el grupo de investigacién en un gimnasio.

Recursos humanos

Se requerira la ayuda de 2 fisioterapeutas encargados de realizar las valoraciones

necesarias ademas de aplicar el programa de ejercicio terapéutico, ya que se trata de

un estudio a doble ciego. 15€/hora

2h x 5 dias/semana (10 h) = 150€ x 2
fisioterapeutas= 300€. Se necesitaran aproximadamente 280 horas.

También se podria buscar la colaboracion de fisioterapeutas que quieran participar en

el estudio sin recibir remuneracién alguna.

Material

Material fungible:

- Referente a la parte administrativa:

Concepto Coste Total
Pack 500 folios A4 3€/ Unidad 9€
Pack 10 boligrafos 4 €/ Unidad 4€
Pack 10 carpetas 3€/ Unidad 15€
Material inventariable
- En conceptos administrativos:
Concepto Coste Total
Ordenador portatil 700€/Unidad 700 €
Disco duro 50€/Unidad 50 €
Impresora 100€/Unidad 100€
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- En conceptos clinicos

Concepto Coste Total
Mancuernas 15€/Unidad 600€
Discos 50€/Unidad 1000€
TRX 20€/Unidad 400€
Dinair 15€/Unidad 300€
Esterillas 10€/Unidad 200€
Bancos 50€/Unidad 500€
Presupuesto

El presupuesto aproximado seria de 5.078€

10.2 Distribucién del presupuesto

Recursos humanos

15€/h x 280h =4200€ x 2
fisioterapeutas= 8.400€

Parte administrativa 28€ + 850€
Conceptos clinicos 3.000€
TOTAL 12.278€

10.3 Posibles fuentes de financiacion

Como posibles fuentes de financiacién recurririamos a becas para el desarrollo de la

investigacion. Ademas, podriamos solicitar la colaboracion de la Universidad de A

Corufa, asociaciones de pacientes como ASOTRAME - Asociacion Gallega de

Trasplantados de Médula Osea que se encuentra en Nardn, al Grupo Espafiol de

Pacientes con Cancer (GEPAC), a la Asociacion Espafiola de Fisioterapia Oncoldgica

(AEFO) y a la Asociacién Espafiola de Hematologia y Hemoterapia (SEHH).
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ANEXO |

PETICION AL COMITE DE ETICA

DfAa. Maria del Carmen Rodriguez Barros, con DNI 44664632N
Direccion: Novoa Santos,28  Localidad: A Corufa Cddigo postal: 15006

Correo electrénico: carmen.rbarros@udc.es Teléfono: 608305573

SOLICITA la evaluacion por parte del CEIC de Galicia de:
Protocolo nuevo de investigacion.
Desarrollo de un estudio de investigacion. | X
Respuesta a anteriores solicitudes.

Modificaciones de otras solicitudes.

Del estudio:

Titulo: Eficacia de un programa de ejercicio terapéutico a pacientes con cancer
hematolégico pre y post trasplante de células madre.

Investigador: Maria del Carmen Rodriguez Barros
Promotor:

Comercial

No comercial | X | Confirma que cumple los requisitos para la exencion de tasas segun
el articulo 57 de la Ley 16/2008, de 23 de diciembre, de presupuestos generales de la

Comunidad Autonoma de Galicia para el afio 2009 (DOGA de 31 de diciembre de 2008).
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ANEXO 1l

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LOS SUJETOS DEL ESTUDIO

Titulo del estudio: Efectos de un programa de ejercicio terapéutico en pacientes con cancer

hematoldgico pre y post trasplante de células madre.

Nombre del investigador/a: Maria del Carmen Rodriguez Barros

Se informa a los sujetos del estudio que deben tener en cuenta:

1. Dicho estudio pretende ampliar la informacion disponible acerca de los beneficios del ejercicio
fisico en el cancer hematolégico. Los objetivos del estudio son determinar si este es capaz de
mejorar la capacidad aerdbica, la fuerza muscular, la calidad de vida y la fatiga relacionada con
el cancer.

2. Para larealizacion del estudio se asignaran dos grupos principales, un grupo de investigacién
y un grupo control, los sujetos del estudio no sabran en cual de ellos se hayan.

3. Ante cualquier tipo de efecto adverso o riesgo se detendra el programa de entrenamiento hasta
asegurarse de que la situacién no conlleva ningun tipo de peligro.

4. Los sujetos podran realizar todo tipo de preguntas con el fin de aclarar cualquier duda que les
pueda surgir acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios o inconvenientes del estudio.

5. Existe libertad de retirar el consentimiento a la participacion de este estudio en cualquier
momento, sin existir ningun tipo de consecuencia.

6. Se garantiza la seguridad y confidencialidad de todos los datos personales que se puedan
tomar para este estudio.

7. Se permite difundir los datos obtenidos durante en el estudio que sean relevantes para el mismo
en medios cientificos.

8. Alos sujetos pertenecientes al grupo control se les ofrecera realizar el mismo tratamiento que
el grupo de investigacion en caso de tener buenos resultados.

(70 = TR , con DNI................ol
acepta participar en el presente estudio siendo consciente totalmente de sus objetivos
y su cometido en el mismo.

A Corufa, a............ ,de ,de 20.......

Participante Investigador

Fdo. Fdo.
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ANEXO 11I

FICHA DE VALORACION Fecha: .......cocoviiiinnnnnns

1 o 8 1101 =

Fase del tratamiento: ..........coiiiiiiiii
Edad: ............ (aflos) Estatura: .................. (m) Peso:....cceveviinnnnen. (Kg)
Presion sanguinea: ............ . (mmHg)

Medicamentos antes del examen: ...........ccoeiiiiiiiiiiiiii
Oxigeno suplementario: SI/ NO

IMC: peso (kg)/talla2 (m) =

TEST 6 MINUTOS MARCHA

Basal Final Recuperacion 5 min

Tiempo (hora, min)

FC (ciclos/min)

FR (ciclos/min)
Saturometria O2 (%)

Disnea (Escala de Borg)

Fatiga (Escala de Borg)
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Limite inferior de normalidad..........c.oooiiiiiiiiiiii i erirn e rann s rrraannnenrens

CONCLUSIONE: .....oiiiiiiiiieee e e ee e e e e e e e s s e e e e e e e s snne e e e e e e mne e e e s e e annnneeeeeeans
1R

o Sentadilla: ......ociniiiii e

L € 1 117 o 1R

0 PeChO: . e

e Trapecio y dorsal ancho (remo): .......ccciviiiiiiiiiiiir e

L = ] o7 o =

LI I o= o =N

- Abdominales (tip0 de €JerCIiCI0): vuvuiurrrieirrererrrrarirrrr s e e e nann

O Progresion: ......ccoiiiiiiii e e

CALIDAD DE VIDA (Escala EORTC QLQ-C30)

-  Resultado:

FATIGA RELACIONADA CON EL CANCER (CFS)

-  Resultados:

Subescala fisica: ................... P

Subescala afectiva: ................ P

Subescala cognitiva: ............. P
TOTAL: ....ccenneene P
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ANEXO IV

Escala Clasica de Borg

1

6

7 Muy, muy suave
8

9 Muy suave

10

11 | Bastante suave
12

13 | Algo duro

14

15 | Duro

16

17 | Muy duro

18

19 | Muy, muy duro
20
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ANEXO V

Escala de Fatiga del Cancer (Traduccion)

Este cuestionario le preguntara sobre cualquier sensacion de fatiga que haya podido

experimentar. Para cada pregunta, trace un circulo sobre uno de los numeros, el que le

parezca mas adecuado para describir su estado actual. Intente responder basandose en la

primera impresion, sin pensar profundamente cada respuesta.

En este momento... No | Unpoco | Algo | Considerablemente | Bastante
1. ¢ Te cansas facilmente? 1 2 3 4 5
2. ¢ Tienes ganas de acostarte? 1 2 3 4 5
3. ¢ Te sientes agotado? 1 2 3 4 5
4. ¢ Sientes que te has vueltomas | 1 2 3 4 5
descuidado?

5. ¢ Te sientes enérgico? 1 2 3 5
6. ¢Sientes tu cuerpo pesado o| 1

cansado?

7. ¢Sientes que a menudo| 1 2 3 4 5
cometes errores al hablar?

8. ¢ Sientes interés en algo? 1 5
9. ¢ Te sientes harto? 1 2

10. ¢Sientes que te has vuelto | 1 2

olvidadizo?

11. ¢;Puedes concentrarte en| 1 2 3 4 5
tareas?

12. ;Te sientes reacio? 1 5
13. ¢Sientes que tu pensamiento | 1 2 3 5
se ha vuelto més lento?

14. ;Puedes animarte a ti mismo | 1 2 3 4 5
a hacer cualquier cosa?

15. ¢ Sientes tanta fatiga que no | 1 2 3 4 5
sabes qué hacer?
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ANEXO VI

Método de calculo (Escala de Fatiga del Cancer)

Agregue los nimeros de cada factor:

Factor 1 = (items 1+ 2+ 3+ 6+ 9+ 15) -7 = ............... P (Subescala fisica)
Factor 2 =20 — (items 5+ 8+ 11+ 14) = ................... P (Subescala afectiva)
Factor 3 = (items 4+ 7+ 10+ 13) —4 = ........cociiinnnnnn. P (Subescala cognitiva)

................... P (Puntuacién total de la escala)

¢ Silas restas se ajustan a 0 significa que no existe fatiga
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SPANISH (SPAIN)

ANEXO Vi

L
L J
EORTC QLQ-C30 (version 3)

Estamos interesados en conocer algunas cosas sobre usted y su salud. Por favor, responda a todas las preguntas
personalmente. rodeando con un circulo el nimero que mejor se aplique a su caso. No hay contestaciones
"acertadas" o "desacertadas". La informacién que nos proporcione scra estrictamente confidencial.

Por favor ponga sus iniciales: i 111
Su fecha de nacimiento (dia. mes, afio): | T I O I
Fccha dc hoy (dia, mes, afio): <3 I I T O O T T

En Un  Bastante Mucho
absoluto poco
1. ;Tiene alguna dificultad para hacer actividades que
requieran un esfuerzo importante, como llevar una

bolsa de compra pesada o una malcta? 1 2 3 4
2.  ;Tiene alguna dificultad para dar un paseo largo? 1 2 3 4
3. ¢Ticnc alguna dificultad para dar un pasco corto fucra dc casa? 1 2 3 4
4.  ;Tiene que permanecer en la cama o sentado/a en una

silla durante ¢l dia? 1 2 3 4
5. ¢Necesita ayuda para comer, vestirse, asearse o ir al servicio? 1 2 3 -+
Durante la semana pasada: En Un Bastante Mucho

absoluto poco

6. (Ha tenido algun impedimento para hacer su

trabajo u otras actividades cotidianas? 1 2 3 4
7. (Ha tenido algin impedimento para realizar sus

aficiones u otras actividades de ocio? 1 2 3 4
8. ¢(Tuvo sensacion de "falta de aire” o dificultad para respirar? 1 2 3 4
9. (Ha tenido dolor? 1 2 3 4
10. ¢Necesito parar para descansar? 1 2 3 -4
11. ;Ha tenido dificultadcs para dormir? 1 2 3 4
12. ;Se ha sentido débil? 1 2 3 -+
13. ;Lc ha faltado ¢l apctito? 1 2 3 4
14. ;Ha tenido nauseas? 1 2 3 4
15. ;Ha vomitado? 1 2 3 4
16. ;Ha estado estreiiido/a? 1 2 3 4

Por favor. continue en la pagina siguiente
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SPANISH (SPAIN)

Durante la semana pasada: En Un Bastante Mucho
absoluto poco

17. ;Ha tcnido diarrca? 1 2 3 4
18. ¢Estuvo cansado/a? 1 2 3 4
19. ¢Interfiri6 algun dolor en sus actividades diarias? 1 2 3 4
20. ¢ Ha tenido dificultad en concentrarse en cosas como

Icer ¢l periodico o ver la television? 1 2 3 4
21. ;Sc sintié nervioso/a? 1 2 3 4
22. ;Se sintio preocupado/a? 1 2 3 4
23. (Se sintio irritable? 1 2 3 +
24. ;Se sinti6 deprimido/a? 1 2 3 -+
25. ;Ha tenido dificultades para recordar cosas? 1 2 3 4
26. (Ha interferido su estado fisico o el tratamiento

médico en su vida familiar? 1 2 3 4
27. ¢Ha interferido su estado fisico o el tratamiento

mcdico cn sus actividades sociales? 1 2 3 4
28. ¢Lc han causado problcmas cconémicos su cstado

fisico o el tratamiento médico? 1 2 3 <+

Por favor en las siguientes preguntas, ponga un circulo en el namero del 1 al 7 que
mejor se aplique a usted

29. ;Cbémo valoraria su salud general durante la semana pasada?
1 2 3 4 5 6 7

Pésima Excelente

30. ¢Cobmo valoraria su calidad de vida en general durante la semana pasada?
1 2 3 4 5 6 7

Pésima Excclente

© QILQ-C30 Copyright 1995 EORTC Quality of Life Group. Reservados todos los derechos. Version 3.0
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ANEXO VI

1. Arandomised controlled trial comparing the effects of a 12 week supervised exercise
versus usual care on outcomes in haematological cancer patients

Tipo de Ensayo control aleatorizado
estudio

Participantes 37 pacientes mayores de 18 afios y menores de 70, que hablen
inglés con diagnostico confirmado de cancer hematologico y que
hayan terminado el tratamiento de quimioterapia en las 4
semanas anteriores al programa. Se excluyeron aquellos con
algun rego ante la realizacién de ejercicio.

Intervenciones 3 veces por semana de ejercicio supervisado durante 12
semanas, combinando resistencia y fuerza.
Los participantes realizan un calentamiento y vuelta a la calma al
50% FC max. o al 10-13 de la percepcion subjetiva de fatiga
durante un maximo de 30 min por sesién. La progresion se
realiza gradualmente aumentando aproximadamente 5% de la FC
max. por semana hasta alcanzar durante 30 min el 70% de la FC
max. 0 11-14 de RPE sobre la semana 6. La siguiente progresion
se obtiene aumentando la intensidad y disminuyendo la duracién
(10-15 min) a aprox.85% de la FC méax. o 13-16 RPM.
Fuerza: 3 series de 10-15 repeticiones al 50% de 1RM, los
pacientes progresaron en peso cuando 3 series de 15
repeticiones ya no eran un desafio de forma que de la semana 6
a 12 los participantes realizaban de 2-3 series de 6-8 repeticiones
al 80% de 1RM con un descanso de 90s entre series.

Mediciones Fatiga relacionada con el cancer, calidad de vida (QoL), estrés
psicoldgico, estado cardiovascular, fuerza muscular y
composicion corporal.

Escala SIGN 1-

Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Medicion Alto Ausencia de grupo control
continuo, por lo que los
resultados no pueden ser
exclusivamente atribuibles
a la intervencion.
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2. Efficacy of exercise training in SCT patients- who benefits most?

Tipo de Ensayo controlado aleatorizado multicéntrico
estudio

Participantes 105 pacientes con trasplante alogénico de células madre con
edad media de 48.8 afios. Se agruparon en dos grupos de
investigacion (sujetos idoneos y sujetos mas débiles) y un grupo
control.

Intervenciones @ Ejercicio autodirigido a domicilio 1-4 semanas antes del ingreso
en el hospital, a continuacion, entrenamiento en el hospital de
forma supervisada 2 veces por semana. Después del alta, los
pacientes continuaron con hasta 8 semanas de entrenamiento
autodirigido en el hogar. Al comienzo de la intervencion, los
pacientes recibieron una introduccion al protocolo de ejercicio y
recibieron un manual de ejercicios individualizados (incluido
DVD). La intervencion consistié en una combinacién de ejercicios
de resistencia y fuerza utilizando bandas elasticas (resistencia de
3 a 5 dias / semana, entrenamiento de fuerza de 2 dias /
semana). Duracion de la sesion 20-40 minutos. Desarrollamos un
sistema por el cual los pacientes pueden evaluar su estado
clinico y psicoldgico diario, que a su vez utilizamos para adaptar
la intensidad del ejercicio.

Mediciones Fuerza muscular, resistencia (6-min marcha), fatiga (MFI-20),
calidad de vida (EORTC-30) y estrés con (NCCN distress
thermometer)

Escala SIGN 1++

Riesgo de Sesgos

Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Cegamiento Alto No hay cegamiento
Medicién Moderado Poco seguimiento por

parte del fisioterapeuta
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3. Multimodal exercise training during myeloablative chemotheraphy: a prospective
randomized pilot trial

Tipo de Ensayo aleatorizado prospectivo
estudio

Participantes 48 pacientes mayores de 18 afios con una media de edad de 52
afos leucemia mieloide aguda sometidos a quimioterapia
mieloablativa , altas dosis de quimioterapia con trasplante autélogo
de células madre en cancer hematolégico o tumores sélidos. Sin
sintomas cardiovasculares, metastasis 6seas, epilepsia, enfermedad
reumatoldgica, malnutricion, obesidad o déficits cognitivos.

Intervenciones El grupo de entrenamiento realiz6 un programa de ejercicios
supervisados individualmente que consistié en un periodo inicial de
calentamiento, un entrenamiento de resistencia en el cicloergémetro
de bicicleta durante al menos 10 - 20 minutos, y tres ejercicios de
resistencia utilizando los principales grupos musculares durante 20
minutos, 5 veces/semana. La intensidad del entrenamiento del
cicloergbmetro se ajusté individualmente en base a los resultados
de la espiroergometria, si no se completaban 10 minutos de
entrenamiento, se utilizé el método intervalico, en el que el
entrenamiento en el cicloergdbmetro incluyé pausas de descanso
regulares hasta que el paciente recuperd aproximadamente dos
tercios de su punto de partida. El entrenamiento de fuerza consistio
en tres ejercicios diferentes: ejercicios de puente, sentadillas y
banda elastica para espalda y brazo. Estos se desempefiaron
durante 20 minutos al 40-60% de su maxima de una repeticion
estimada con dos series de 16-25 repeticiones. Después de la
intervencion, se realizaron ejercicios de estiramiento de
enfriamiento.

Mediciones Rendimiento fisico (espiroergometria), fuerza muscular, calidad de
vida(EORTC-QLQ-C3092), fatiga (MFIS), peso corporal e IMC

Escala SIGN 1++

Riesgo de Sesgos

Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Cegamiento Alto No existe constancia de
cegamiento
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4. Aerobic physical exercise for adult patients with haematological malignancies

Tipo de Revisidn sistematica
estudio

Participantes  Adultos (mas de 18 afios) con diagndstico confirmado de cancer
hematoldgico sin restricciones étnicas, considerando todos los
subtipos y estadios del cancer hematolégico. Si los estudios
constaban de diferentes tipos de cancer se usaron Unicamente los
datos del grupo con cancer hematoldgico, y si no se pudieron
conseguir los datos de un subgrupo, se utilizaron aquellos en los que
los pacientes con cancer hematoldgico superaban el 80%

Intervenciones Se basa en el ejercicio aerébico, considerandolo como todo aquel que
mejora la capacidad de oxigenacion, también se han incluido estudios
que mezclaran ejercicio moderado de resistencia con ejercicio
aerdbico, y se han excluido estudios con programas de yoga, tai chi,
gigong y similares.

Mediciones Mortalidad, calidad de vida, funcion fisica (QoL), depresion (QoL),
ansiedad/QoL, fatiga, transformacion fisica, Eventos adversos serios,
eventos adversos.

Escala SIGN 1++

Riesgo de Sesgos

Sesgo Juicio personal Motivo del juicio

Medicién Bajo Existe un minimo
porcentaje de otros
canceres.

5. Exercise and stress management training prior to hematopoietic cell transplantation:
blood and marrow transplant clinical trials network

Tipo de Ensayo controlado aleatorizado multicéntrico
estudio

Participantes Pacientes con 18 afilos o mas, capaces de realizar ejercicio de
intensidad baja-moderada y que hablen inglés, sin necesidad de
soporte de oxigenos y con un trasplante autlogo o alogénico de
células madre en 6 semanas.

Intervenciones La intervencién comienza antes del trasplante con 20 minutos de
un programa para casa.

Consistira en caminar 3-5 veces por semana durante 20-30
minutos al 50-75% de la reserva cardiaca.

El control del estrés consiste en trabajar la respiracion abdominal,
relajaciéon muscular progresiva.

Mediciones Calidad de vida(Qol), estrés relacionado con el cancer y tolerancia
al ejercicio.
Escala SIGN 1++
Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Cegamiento Alto No existe constancia
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6. Effects of exercise in patients treated with stem cell transplantation for a hematologic
malignancy: a systematic review and meta-analysis

Tipo de estudio Revisién sistematica y metaandalisis

Participantes Pacientes mayores de 18 afios con
cancer hematoldgico tratados con
trasplante de células madre.

Intervenciones Entrenamiento cardiorrespiratorio, fuerza
muscular de miembro superior e inferior
con ejercicio multimodal.

Mediciones Capacidad aerdbica, fuerza muscular,
fatiga, calidad de vida.
Escala SIGN 1++
Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Medicidn Medio Numero reducido de
estudios

7. Physical exercise for patients undergoing hematopoietic stem transplantation:
systematic review and meta-analyses of randomized controlled trials.

Tipo de estudio Revisién sistematica y metaandlisis
de ensayos clinicos controlados
aleatorizados

Participantes 18 pacientes mayores de 18 afios con
estado clinico estable, ausencia de dolor
o problemas musculoesqueléticos o
neurolégicos y sin evidencia de
problemas cardiovasculares, pulmonares
0 motores.

Intervenciones Entrenamiento cardiorrespiratorio, fuerza
muscular de miembro superior e inferior
con ejercicio multimodal.

Mediciones Capacidad aerdbica, fuerza muscular,
fatiga, calidad de vida.
Escala SIGN 1++
Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Medicién Medio NUmero muy reducido de

ensayos aleatorizados (8)
en el que se basa el
articulo.
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8. Effect of exercise therapy on muscle mass and physical functioning in patients
undergoing allogeneic hematopoietic stem cell transplantation

Tipo de Ensayo clinico aleatorizado
estudio

Participantes Pacientes mayores de 18 afios que tengas fecha para un
trasplante alogénico de células madre, que dispongas de dos
semanas antes del mismo para medir su composicion y funcion
corporal.

Intervenciones  El ejercicio terapéutico comenzara 2 semanas antes del
trasplante, 40 min al dia durante 5 dias/semana. Este consistira
en estiramientos, ejercicios de fuerza, equilibrio, ejercicios de
resistencia (subir y bajar escaleras, caminar y cicloergémetro).
Los ejercicios de fuerza se basaban en flexores y abductores de
cadera, extensores de rodilla y flexores plantares. (10
repeticiones/ 2 series)

La intensidad fue medida con la Escala de Borg (entre 10-13).
El ejercicio de resistencia se realizé principalmente en
cicloergébmetro o caminando al 60% FC max.

Mediciones IMC, 6MWT, factores clinicos (fiebre, albumina...), factores
ambientales, adherencia al ejercicio, comparacion entre baja 'y
alta frecuencia de ejercicio fisico.

Escala SIGN 1-

Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Medicién Alto Ausencia de grupo control
continuo, por lo que los
resultados no pueden ser
exclusivamente atribuibles
a la intervencion.
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9. Effects of an exercise program on muscle performance in patients undergoing
allogeneic bone marrow transplantation.

Tipo de Ensayo clinico controlado aleatorizado
estudio

Participantes 32 pacientes, adultos, con un estado clinico estable, sin dolor ni
sintomas neuroldgicos o musculoesqueléticos y sin
sintomatologia cardiovascular, pulmonar o motora.

Intervenciones = Programa inspirado en DIMEO, durante 6 semanas.

Ejercicios para que impliqguen hombro, codo, cadera, rodilla 'y
tobillo.

Estiramientos para el tenddn de la corva, triceps sural y
cuadriceps.

Programa en cinta de caminar. Este programa progresé de cinco
series de 3 minutos de caminata a una velocidad cémoda, con 3
minutos de descanso entre cada serie en la primera semana a
dos series de 10 minutos de caminata a una velocidad comoda
intercalada con 20 minutos de caminata a una velocidad
acelerada en la sexta semana

Cada sesion durd 40 minutos y se controlé la FC max. hasta el
70%

Mediciones Fuerza muscular (dinamémetro y test de contraccién maxima
voluntaria) e IMC.

Escala SIGN 1+

Riesgo de Sesgos

Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Cegamiento Bajo No existe constancia de
cegamiento
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10. Correlates of meeting the combined and independent aerobic and strenght exercise
guidelines in hematologic cancer survivors.

Tipo de Ensayo clinico aleatorizado
estudio

Participantes 606 supervivientes de cancer hematoldgico con edades
comprendidas entre 18 y 80 afios.

Intervenciones = Se ofrecieron las siguientes pautas: Ejercicio aerdbico: <o 2150
min y Ejercicio de potencia: <o 22 sesiones por semana.
Se crearos cuatro grupos segun el ejercicio realizado: ninguno,
solo aerdbico, fuerza Unicamente o combinado.

Mediciones Variables demograficas y especificas del cancer (edad, sexo,
estado civil, educacion, situacion laboral, etnia, estatura y peso,
tipo de cancer, tratamientos previos, tiempo desde el diagndstico,
estado actual del tratamiento, recurrencia del cancer, estado
actual del cancer, comorbilidades y si los participantes recibieron
una recomendacion de ejercicio por parte de uno de los
profesionales de la salud) , Comportamiento aerébico y fuerza
(Godin Leisure Time Exercise Questionnaire (GLTEQ)), la
intencion de realizar el ejercicio aerdbico/ fuerza (M-PAC),

Escala SIGN

Riesgo de Sesgos
Sesgo Juicio personal Motivo del juicio
Cegamiento Alto No hay cegamiento
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