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Resumen

El presente articulo revisa el panorama ac-
tual de la calidad de vida en el area de la salud,
y de forma especifica en tumores cerebrales
primarios. Se inicia con una definicion y clasi-
ficacion de los tumores cerebrales de acuerdo
a diferentes variables tales como edad, género
origen celular y grado histolégico. Posterior-
mente se enmarca el constructo de calidad de
vida asociado a la salud, y se exponen los tra-
bajos publicados en el area de la neurooncolo-
gia en las dos dltimas décadas, reflejando sus
caracteristicas metodoldgicas y los resultados
mas relevantes.

En resumen, el estudio de la Calidad de
Vida se esta convirtiendo en un aspecto rele-
vante dentro de la neurooncologia, debido a
elevada neurotoxicidad y baja eficacia de los
tratamientos multimodales en la supervivencia
de esta poblacion.

Palabras clave: Calidad de vida y tumores
cerebrales primarios

Abstract

The present article reviews the actual status
of the quality of life in primary brain tumours.
One begins with a definition and classification
of the cerebral tumours according to different
variables such as age, gender, cellular origin
and histology degree. In addition the quality
of life is framed associated to the health, and
the works published in the neurooncology area
in the two last decades are exposed, reflecting
its methodological characteristics and the most
important results.

In summary, the study of quality of life is an
important aspects within neurooncology area,
due to high neuro-toxicity and low effective-
ness of the multimodal treatments in the survi-
val of this population.

Key words: Quality of life and primary
brain tumors.

TUMORES CEREBRALES

El término de tumor cerebral abarca
un amplio ndmero de procesos neopla-
sicos con diferencias histolégicas, in-
cluyendo las metastasis de tumores
sistémicos”. Desde un punto de vista
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histologico, las neoplasias cerebrales
mas frecuentes son los gliomas, que
corresponden al 50% de los tumores
del sistema nervioso central (SNC)@, y
pueden dividirse de acuerdo al grado de
malignidad en: gliomas de bajo grado y
gliomas de alto grado.

La frecuencia relativa de los principa-
les tumores del SNC se distribuye de la
siguiente forma: a) glioma (50%); b) me-
ningioma (20%); c) adenoma hipofisario
(10%); d) neurinoma (6%); e) craneofa-
ringioma (3%); f) meduloblastoma, y h)
tumores primarios del SNC restantes
(8%)®.

Los tumores cerebrales primarios
contribuyen de manera significativa a
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la mortalidad y morbilidad en todos los
grupos de edad. Su incidencia en rela-
ciéon con la edad es bimodal, presenta-
do un punto maximo en la lactancia e
infancia y otro entre el quinto y octavo
decenios de la vida, manteniéndose una
elevacion gradual en los adultos jove-
nes.

En adultos, la incidencia de los tumo-
res cerebrales primarios es del 2% en
adultos®, ocupando el decimotercer lu-
gar en el ranking de tumores. Asimismo,
dependiendo de la edad de la poblacion
estudiada, la incidencia anual de los tu-
mores cerebrales primarios oscila entre
el 4,8 y 19,6 por 100.000 habitantes, lo
que se traduce en una media de 17.500
nuevos casos anuales en EEUU®.

En Espafa, de igual forma que en el
resto de los paises occidentales, este
tipo de tumores presenta una incidencia
relativamente baja (8,73 hombres y 5,4
mujeres por 100.000 habitantes), situan-
dose ligeramente por encima de la me-
dia europea en el afio 2000. En relacion
al género, la tasa de mortalidad en Espa-
fia en este mismo afio para la poblacién
masculina fue de 6 por 100.000 habitan-
tes (1259 hombres), mientras que para la
poblacién femenina fue de 4 por 100.000
habitantes (1000 mujeres).

Por lo general, los tumores cerebra-
les primarios se clasifican segln su ori-
gen celular y su grado histolégico (véase
Tabla 1). En relacién al origen celular, las
células gliales, que superan en nimero
a las neuronas y que contribuyen a la
integridad estructural y metabdlica de
éstas, tienen una notable propension
a sufrir transformaciones neoplasicas,
constituyendo el sustrato celular de casi
la mitad de todos los tumores cerebra-
les primarios (astrocitomas, oligoden-
drogliomas, ependimomas y glioblasto-
mas multiformes). Los restantes tumo-
res cerebrales surgen de los diversos
elementos de sostén del SNC: meninges

(meningiomas), plexos coroideos (papi-
lomas de plexos coroideos), vainas ner-
viosas (neurinomas) y vasos sanguineos
(hemangioblastomas).

En cuanto al grado histolégico de
este tipo de tumores, se puede observar
en la Tabla 1.

Hasta la década de los noventa, la
literatura cientifica en el campo de la
neurooncologia se ha basado en la efi-
cacia terapéutica definida como el gra-
do de respuesta al tratamiento y la su-
pervivencia de esta poblacién, dejando
en un segundo plano la equidad entre
la morbilidad de las estrategias terapéu-
ticas y la calidad de vida (CV) de dichos
pacientes.

A pesar de los avances cientificos y
tecnolégicos en este area, la tasa me-
dia de tiempo de supervivencia osci-
la entre 10 y 60 meses, en funcién de
la histologia de la masa tumoral y de
los tratamientos recibidos, entre otros
factores®®. Por todo ello, y de acuerdo
con el objetivo principal de los trata-
mientos oncolégicos, actualmente se
potencian los métodos y técnicas que
mejoran la CV a corto y medio plazo,
asi como minimizan la neurotoxicidad,
convirtiéndose en aspectos fundamen-
tales de la practica clinica asistencial
para el abordaje de pacientes con tu-
mores cerebrales®.

CALIDAD DE VIDA ASOCIADA A LA
SALUD

De acuerdo con las diferentes de-
finiciones otorgadas al constructo de
calidad de vida, se pueden diferenciar
cuatros elementos de dicha variable:

Multidimensionalidad
En el ambito de la salud, el término de

calidad de vida se refiere a un construc-
to multidimensional, compuesto por un
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Tabla 1. Clasificacién de los tumores del SNC segun la OMS de acuerdo al origen
celular y grado histolégico

Tumores de tejido neuroepitelial:
- Tumores astrocitarios:

* Astrocitomas de bajo grado:
Pilocitico, Protoplasmico,
Gemistocitico

e Astrocitoma anaplasico

- Tumores oligodendrogiales:

e Oligodendroglioma de bajo grado

* Oligodendroglioma mixto

¢ Oligodendroglioma anaplasico

- Tumores ependimarios:
¢ Ependimoma de bajo grado
e Ependimoma anaplasico
- Tumores de los plexos coroideos:
e Papiloma de los plexos coroideos
e Carcinoma de los plexos coroideos
- Tumores de células pineales:
* Pineocitoma
¢ Pineoblastoma
- Tumores embrionarios poco diferenciados:
¢ Glioblastoma

e Meduloblastoma

Tumores de las meninges y tejidos afines:
- Meningioma benigno:

* Meningotelial

e Fibroso

e Transicional

- Meningioma maligno:
* Hemangiopericitoma
- Sarcomas meningeos

determinado ndmero de factores, que
oscila entre tres y seis en funcién de
los distintos autores, y hace referencia a
las consecuencias de la enfermedad y/o
tratamientos en las diversas areas que
configuran la vida del individuo (estado
funcional, area fisica, psicolégica e inte-
raccién social).

Linfoma primario del SNC

Tumores de células germinales:
- Germinoma
- Carcinoma embrionario
- Tumor del seno endodérmico
- Cariocarcinoma
- Teratoma:
e Maduro
¢ Inmaduro
Otros tumores de embriogénesis desordenada:
- Craneofaringioma
- Tumor epidermoide
- Tumor dermiode
- Quiste coloide del tercer ventriculo
Tumores hipofisarios:
- Lobulo anterior:
e Adenoma
e Carcinoma
- Lébulo posterior:

e Coristoma

Extension local de tumores regionales:
- Cordoma

- Tumor de glomus yugular

Tumores de las células de las vainas
nerviosas:

- Schwannoma

- Neurofibroma

En este sentido, la consideracion
multidimensional de calidad de vida sur-
ge de la definicién de salud propuesta
por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), que define ésta como un esta-
do de completo bienestar a nivel fisico,
social y psicolégico y no meramente la
ausencia de enfermedad”.
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Valoracion subjetiva

En relacién a la calidad de vida aso-
ciada con la salud, la OMS ha definido
este constructo como la percepcién que
la propia persona tiene de su posicion
en la vida, en el contexto de la cultura
y del sistema de valores en los cuales
viven, y en relacién a sus objetivos, es-
peranzas e intereses™.

En esta definicién la calidad de vida
se considera como la valoracion subjeti-
va que el paciente realiza de diferentes
aspectos de su vida en relacién a su es-
tado de salud, como persona capaz de
sopesar las insatisfacciones y satisfac-
ciones asociadas al padecimiento de la
enfermedad™®, Por tanto, la individua-
lidad alcanza una mayor relevancia, ya
que esta percepcion estard en funcion
de los valores, expectativas y experien-
cias previas del individuo.

Caracter temporal

Por otra parte, se considera que este
constructo presenta un cardcter tempo-
ral dependiente del estado actual del
paciente; por tanto la calidad de vida
variara de acuerdo al cambio en el esta-
do personal, evolutivo y situacional del
mismo®.

Paradigma modular

En la actualidad, un importante nu-
mero de investigadores consideran la
calidad de vida desde un paradigma
modular, es decir, en la evaluacion de
este constructo debe considerarse el
impacto de una enfermedad especifica,
ya que cada patologia tendra unas con-
secuencias diferentes y determinadas
sobre las areas que componen la vida
de la persona.

De acuerdo con Olivares™, los
cambios producidos en los sistemas de

salud suponen una de las principales
causas del aumento en el interés por
la calidad de vida. Ademas, el incre-
mento de las enfermedades crénicas
ha hecho que se sitien en el primer
puesto de demanda asistencia, cau-
sando modificaciones en los objetivos
terapéuticos.

Actualmente, otros de los factores
asociados a un aumento de este in-
terés son los siguientes: a) papel mas
activo de los pacientes en el cuidado
de su enfermedad y cambios en la ges-
tién de la salud, convirtiéndose en una
sanidad mas integral®'); b) aumento
del interés en los aspectos no clinicos
de las enfermedades oncolégicas™ c)
fallo de los tratamientos multimoda-
les en la curacién completa de algunas
enfermedades”; d) consideracion de
otras variables, ademas de la morbili-
dad y mortalidad, en la eficacia de los
tratamientos”; e) calidad de vida como
un constructo facil de utilizar y aplicar,
basado en aspectos positivos"®, y f) pri-
macia de la variable calidad versus can-
tidad®.

De forma especifica, la morbilidad
asociada a las neoplasias cerebrales y
a las técnicas terapéuticas, el mal pro-
noéstico de estos tumores y la baja efi-
cacia de los tratamientos multimodales
en la supervivencia de esta poblacion,
hace que el estudio de la calidad de vida
se torne un aspecto fundamental en la
practica clinica diaria para el tratamiento
de dichos tumores. Ademas, las varia-
bles que han evaluado tradicionalmente
la eficacia de los tratamientos y calidad
de vida, tales como el tamano del tumor,
tiempo de supervivencia o la toxicidad
fisicas asociadas a estos, no contemplan
la multiplicidad de las funciones cere-
brales y las habilidades cognitivas que
permanecen intactas en estos pacien-
tes.
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CALIDAD DE VIDA EN TUMORES
CEREBRALES PRIMARIOS

Inicialmente, la calidad de vida en in-
dividuos con tumores cerebrales se ha
evaluado mediante el Indice de Funcio-
namiento de Karnofsky (KPS), como me-
dida objetiva del estado funcional y fisi-
co de los pacientes™'. En la década de
los noventa, se pusieron de manifiesto
las severas limitaciones de este instru-
mento como indicador de la calidad de
vida en poblacién oncolégica, debido a
su naturaleza global y a la falta de consi-
deracién de otros factores determinan-
tes de este constructo, entre otras. Por
ello, en la actualidad el KPS se define
como un instrumento de screening, que
evalta de forma general el estado fisico
y funcional de los pacientes.

La siguiente aproximacion en el es-
tudio de la calidad de vida ha sido la
aplicacién de escalas unidimensionales,
para recoger informacion subjetiva so-
bre un tnico dominio de la calidad de
vida, principalmente medidas de esta-
do de animo®¥. En la misma linea que
el anterior instrumento, la informacién
aportada en estos estudios no se con-

sidera de caracter multidimensional, y
por tanto han ofrecido una perspectiva
parcial sobre la calidad de vida en este
tipo de poblacion.

Dentro del campo de la neuroonco-
logia, Bampoe, Ritvo y Bernstein® han
sefialado las aplicaciones mas relevan-
tes del estudio de la calidad de vida,
como puede observarse en la Tabla 2. El
presente articulo hace referencia a la ul-
tima aplicacién citada por estos autores,
recogiendo informacién tanto de estu-
dios descriptivos como correlacionales.
Por otra parte, Weitzner y Meyers® han
clasificado las investigaciones de este
campo en cuantitativas y cualitativas,
de acuerdo a los objetivos propuestos.
Respecto a los estudios cuantitativos, se
han comparado las diversas escalas que
evaltan calidad de vida, con el objetivo
final de cuantificar mejor este constructo
en poblacién con tumores cerebrales.

Respecto a los estudios cualitativos,
se han determinado las areas relevantes
de la calidad de vida, las relaciones que
existen entre sus dominios y otras varia-
bles, asi como el poder predictor de es-
tos. En la Tabla 3 se han resumido los re-
sultados mas relevantes de este tipo de

Tabla 2. Evaluacién CV en neuro-oncologia. Adaptacién de Bampoe, Ritvo y
Bernstein'?*l

Objetivo evaluacion
- Evaluar la eficacia de las estrategias
terapéuticas en ensayos clinicos
prospectivos
- Seleccion de los participantes para
ensayos clinicos
- Evaluar los resultados terapéuticos en
relacion a la toxicidad de los tratamientos

Resultados obtenidos

- Datos relativos al tiempo de
supervivencia y periodos libres de
enfermedad.

- Datos refieren principalmente a medidas
fisicas.

- Se utilizan instrumentos especificos para
evaluar la toxicidad.

- Datos podrian ayudar a determinar las
estrategias terapéuticas.
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estudios, mostrando un especial interés
en sus caracteristicas metodolodgicas.

Estudios descriptivos

De forma general, en los estudios
descriptivos de esta poblacién se han
observado déficit cognitivos, elevada
reactividad emocional, bajo funciona-
miento familiar y elevados niveles de
frustracion®. Ademas, se han identifi-
cado una serie de caracteristicas comu-
nes asociadas con la calidad de vida de
esta poblacién: a) elevados niveles de
incertidumbre; b) proceso constante
de toma de decisiones sobre las técni-
cas terapéuticas, y c) adaptacion social y
funcional influida de forma negativa por
un amplio nidmero de limitaciones.

Por otra parte, los sintomas fisicos
caracteristicos en pacientes con tumo-
res cerebrales se refieren a fatiga, do-
lores de cabeza, nauseas y vomitos, asi
como problemas de suefio *%; mien-
tras que las manifestaciones cognitivas
identificadas en esta poblacién han
sido: a) problemas visuales; b) proble-
mas en el lenguaje y afasia; c) cambios
en la personalidad; d) problemas en la
coordinacion, y e) fallos en la concen-
tracion2629,

En la misma linea, Huang et al®” han
sefalado la presencia de dos correlatos,
de forma general, entre los dominios de
calidad de vida para individuos con tu-
mores cerebrales: a) sintomas emocio-
nales influyen de forma negativa en el
rendimiento fisico y cognitivo, y b) fallos
en el rendimiento funcional se asocian
con alteraciones en el estado de animo.

Estudios correlacionales

En relacién a los datos correlaciona-
les, se ha observado un mayor poder
discriminativo de factores psicolégicos
y cognitivos para la calidad de vida, con

respecto a los aspectos funcionales®’.
No obstante, el papel desempefnado
en la calidad de vida, por las diferen-
tes variables implicadas en el proceso
de enfermedad no esta aclarado actual-
mente.

Asi, Scheibel et al®® han informado
de la presencia de correlacién entre la
calidad de vida y la lateralizacién del
tumor y el tipo de tratamiento, respec-
tivamente. Por el contrario, Anderson,
Damasio, y Granel® han indicado la au-
sencia de relaciéon entre el dominio psi-
colégico de este constructo y el grado
histolégico de la neoplasia, asi como la
extension del mismo.

Por dltimo, Weitzner, Meyers y Byr-
ne® han observado relacién entre cali-
dad de vida y las siguientes variables: a)
género; b) estado civil; ¢) tipo de trata-
miento; d) lateralizacién e histologia del
tumor, y e) estadio del mismo. Por otra
parte, Heimans y Taphoorn® han indi-
cado que la variable edad correlaciona
con el area sexual y con la percepcion
de bienestar general, mientras que Wei-
tzner, Meyers y Byrne® no han hallado
correlacion entre esta variable y la cali-
dad de vida.

CONCLUSIONES

Para concluir, el estudio de la CV
se esta convirtiendo en un aspecto re-
levante dentro del campo de la salud,
y de una forma especial en el area de
la neurooncologia, debido a la infor-
macién que aporta sobre la situacion
clinica de los pacientes. Ademads, este
constructo va adquiriendo un papel mas
decisivo en la seleccion de las técnicas
terapéuticas a utilizar, ya que se debera
tener en cuenta la neurotoxicidad vy el
impacto negativo de éstas, de acuerdo
al objetivo de los tratamientos oncol6-
gicos (alargar la supervivencia sin com-
prometer la CV).
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En la actualidad, la evaluaciéon de la
calidad de vida requiere combinar la
aplicacion de instrumentos generales
de este constructo, que representan el
caracter multidimensional del mismo,
junto con moédulos especificos para
cada localizacién tumoral. Esto permite
recoger informacién relativa a la mor-
bilidad y toxicidad de los tratamientos
aplicados en esta poblacion oncolégica
especifica.

Como se ha reflejado en la presen-
te revision, las neoplasias cerebrales
se asocian con un elevado nimero de
problemas sociales y cognitivos, que ha-
cen que estos tumores se asemejen a
enfermedades neurodegenerativas. Esta
problematica debera considerarse para
un correcto disefio y aplicacion de los
instrumentos de evaluacion de la cali-
dad de vida.

Enrelacién alas limitaciones observa-
das en los trabajos revisados, cabe sefia-
lar la existencia de un elevado nimero
de estudios meramente descriptivos con
disefio transversal, que impiden aclarar
el papel de determinados factores en la
calidad de vida de esta poblacién y en
ellos no se considera la naturaleza tem-
poral de la calidad de vida, elemento
constitutivo de las definiciones actuales
de dicho constructo.

Ademas, estas investigaciones difi-
cultan la integracién de informacién de
variables tales como el tiempo libre de
enfermedad, la calidad del tiempo de su-
pervivencia y la toxicidad asociada a los
tratamientos. Esto es debido a la impo-
sibilidad de establecer las correlaciones
entre dichas variables y su fluctuaciéon
en el tiempo.

Otra de las limitaciones halladas en
la literatura relativa a la neurooncologia,
hace referencia al estudio de la calidad
de vida asociado, de forma casi exclu-
siva, al efecto de la radioterapia. Asi,
Peterson® ha informado de la posible

afectacion de otras variables, tales como
las caracteristicas propias del tumor y
las diferentes técnicas terapéuticas, en
el deterioro de los diferentes dominios
de la calidad de vida de estos pacien-
teS(ZZ, 47)'

De forma especifica, se han hallado
unaserie de limitaciones a nivel metodo-
l6gico en este campo de investigacion,
algunas de ellas citadas previamente por
otros autores. En primer, una de las mas
importantes limitaciones indica la falta
de conocimiento sobre las causas relati-
vas a la mortandad experimental, que de
acuerdo a Walker et al“® se debe princi-
palmente a problemas administrativos.

En segundo lugar, Efficace y Botto-
mely® han indicado que uno de los
errores mas frecuentes en estos estu-
dios es la omisién de informacioén rela-
tiva a los momentos de medida, y a la
forma de administracion de los cues-
tionarios.

Otra de las limitaciones mas citadas
en la literatura revisada hace referencia
a las caracteristicas de la muestra estu-
diada. Asi, se han utilizado poblaciones
heterogéneas con respecto a la histolo-
gfa de la neoplasia y muestras con pe-
quefio tamafo, lo que limita el tamano
del efecto en la generalizacion de los
resultados.

El dltimo tipo de limitaciones meto-
dologicas identificadas se refiere a los
instrumentos de evaluacion de la cali-
dad de vida®. Asi, en gran parte de los
estudios se han aplicado escalas que no
estaban validadas para pacientes con tu-
mores cerebrales, asi como instrumen-
tos generados para esta investigacion
que carecfan de informacién sobre las
caracteristicas psicométricas. Otros in-
vestigadores han aplicado cuestionares
especificos para uno o dos factores que
componen este constructo, sin conside-
rar la naturaleza multidimensional de la
calidad de vida.
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Por dltimo y para concluir, en futuros
trabajos sobre esta area seria convenien-
teconsiderarlosaspectos metodolégicos
propuestos por Efficace y Bottomley® y
Gillbert, Armstrong, Meyers“? para una
adecuada evaluacién de la calidad de
vida. Asi, los primeros autores informan
la necesidad de tener en cuenta en la
generalizacion de los resultados, la fase
en la que la muestra se encuentra den-
tro del proceso clinico. Ademas, estos
autores abogan por la aplicacion de ins-
trumentos estandarizados, con 6ptimas
cualidades psicométricas, que permitan
comparar los resultados obtenidos en
diferentes investigaciones.

Por otra parte, Gillbert, Armstrong,
Meyers“) han sefialado que en la eva-
luacién de calidad de vida para esta
poblacién debe prestarse especial aten-
cion al impacto del tumor cerebral en
el rendimiento neuropsicolégico de los
pacientes. Asimismo, estos autores han
indicado la necesidad de incluir la ca-
lidad de vida como un parametro rele-
vante e integral en el disefio y evalua-
cion de los ensayos clinicos.

La dltima consideracion refiere al di-
seflo del estudio, sugiriendo la realiza-
cién de investigaciones con disefio lon-
gitudinal que incluyan la medida pre-
tratamiento, que consideren el caracter
temporal de este constructo. A su vez,
este tipo de diseflo permitird aclarar la
relacién entre los dominios de calidad
de viday diferentes factores, favorecien-
do la aplicacion de tratamientos psicol6-
gicos tanto de caracter preventivo como
curativo.
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