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RESUMEN:

Introduccion: El cancer es una de las principales causas de defuncion en las sociedades actuales. En
su tratamiento mediante quimioterapia se emplean firmacos con agentes neurotoxicos que pueden
provocar alteraciones en el Sistema Nervioso Periférico, como es el caso de la “Neuropatia Periférica
Inducida por Quimioterapia”. La actividad fisica ha mostrado efectos beneficiosos en diversos de sus
sintomas. No obstante, no hay mucha evidencia actual sobre qué tipos de ejercicios podrian ser de
mayor utilidad segtn las necesidades existentes, es por ello que resulta necesario realizar un analisis de
la literatura cientifica actual.

Objetivos: Estudiar el efecto del ejercicio fisico en pacientes con Neuropatia Periférica Inducida por
Quimioterapia.

Metodologia: Se realiz6 una revision bibliografica en las bases de datos “Pubmed”, “Scopus”, “Science
Direct”, “Web Of Science” y “Cochrane”. Del total de articulos encontrados, y tras analizar los criterios
de selecciodn, se escogieron un total de 9 articulos. Se evalu6 la calidad metodologica de los estudios
experimentales con la escala PEDro.

Resultados: La mayoria de los estudios presentan resultados con diferencias estadisticamente
significativas; los incluidos en la revision son ocho ensayos clinicos y un estudio descriptivo cualitativo.
Conclusiones: La realizacion de un programa supervisado de ejercicio fisico presenta resultados
positivos en el tratamiento de pacientes oncologicos con Neuropatia Periférica Inducida por
Quimioterapia, actuando como método no-farmacologico coadyuvante a la terapia médica empleada
usualmente.

Palabras clave: "Chemotherapy Induced Peripheral Neuropathy", “CIPN”, “Exercise”, “Training”,

“Physical Activity”.



ABSTRACT:

Introduction: Cancer is one of the main causes of death in today's societies. In its treatment with
chemotherapy, drugs with neurotoxic agents are used, causing alterations in the Peripheral Nervous
System. This is called “Chemotherapy-Induced Peripheral Neuropathy. Physical activity has shown
beneficial effects on various of its symptoms. However, there is not much current evidence on what
types of exercises could be most useful according to existing needs, which is why it is necessary to
carry out an analysis of the current scientific literature.

Objectives: To study the effect of physical exercise in patients with Chemotherapy-Induced Peripheral
Neuropathy.

Methodology: A bibliographic review was carried out in the databases “Pubmed”, “Scopus”, “Science
Direct”, “Web Of Science” and “Cochrane. Of the total number of articles found, and after analyzing
the selection criteria, a total of 9 articles were chosen. The methodological quality of the clinical trials
was evaluated with the PEDro scale.

Results: Most studies present results with statistically significant differences; Those included in the
review are eight clinical trials and one qualitative descriptive study.

Conclusions: The implementation of a supervised physical exercise program has positive results in the
treatment of cancer patients with Chemotherapy-Induced Peripheral Neuropathy, acting as a non-
pharmacological adjuvant method to the medical therapies usually used.

Keywords: "Chemotherapy Induced Peripheral Neuropathy", “CIPN”, “Exercise”, “Training”,

“Physical Activity”.



INTRODUCCION:

Situacion actual del cancer

El cancer es una de las principales causas de muerte en la actualidad, que tiene un impacto negativo
sobre el aumento de la esperanza de vida. A nivel mundial, se estima que la tasa de incidencia es de
19.3 millones de casos. Respecto a su mortalidad, en 2020 se registraron 10 millones de personas. " 2
La mortalidad e incidencia asociadas al cancer estan experimentando un aumento globalmente. Esto se
debe al crecimiento y envejecimiento de la poblacion, que supone cambios en la prevalencia y
distribucion de los factores de riesgo de mayor relevancia, la mayoria de ellos relacionados con el nivel
de desarrollo socioeconomico del pais.' Se estima que entre un tercio y la mitad de los casos incidentes
podrian prevenirse reduciendo la exposicion a factores de riesgo modificables como: fumar, dieta poco

saludable, sedentarismo y padecer obesidad.? ?

Supervivencia del cancer: secuelas y calidad de vida en tratamientos oncolégicos

Actualmente, gracias a la deteccion temprana y a los avances terapéuticos, la supervivencia al cancer
esta aumentando en los paises desarrollados. No obstante, los tratamientos empleados conllevan
secuelas fisicas y psicologicas que afectan a la funcionalidad del sujeto. El tratamiento mas aplicado es
la Quimioterapia. Basada en interrumpir el ciclo celular y con ello previniendo su proliferacion, resulta

efectiva frente al crecimiento de las células malignas, alterando también a las sanas *.

Dificultades de la quimioterapia

A nivel neurolégico, su efecto secundario mas frecuente es la “Neuropatia Periférica Inducida por
Quimioterapia” (NPIQ) *°. La NPIQ es una afeccion progresiva y con frecuencia irreversible que
afecta al 30-40% de los pacientes tratados con quimioterapia, persistiendo en el 40% de los
supervivientes™®. Representa una consecuencia importante del tratamiento oncoldgico que puede tener
un impacto significativo a largo plazo en la calidad de vida del paciente.’

Su origen se halla en el ganglio de la raiz axonal y dorsal. Los compuestos quimicos empleados en las

quimioterapias son nocivos para las mitocondrias y cuerpos celulares de las neuronas de estas regiones,



generando toxicidad y disfuncion de la membrana axonal.*’ Los farmacos antineoplésicos son causantes
de la NPIQ por sus efectos neurotoxicos. El grado de toxicidad celular depende del tipo de farmaco

empleado, de su dosis por ciclo, duracion, dosis acumuladas y comorbilidad.* ©

La sintomatologia asociada a esta neuropatia es variada. Suele ser de predominancia sensorial, pero en
casos graves pueden aparecer alteraciones motoras o autdbnomas. Los sintomas mas comunes son el
hormigueo, entumecimiento, dolor neuropatico y debilidad muscular * ' - 2. En muchos casos existe
una retroalimentacion somatosensorial anormal que altera la representacion interna de la postura
corporal y sus movimientos. Esto supone un impacto negativo sobre la funcionalidad de la persona,
provocando inestabilidad y un mayor riesgo de caidas’. Ademas, la persistencia de estas alteraciones

puede afectar negativamente a nivel psicologico y generar angustia emocional y trastornos del suefio *

10, 11, 12

La falta de conocimiento sobre el mecanismo de accién tras la NPIQ hace que los tratamientos
sintomaticos y profilacticos sean en muchas ocasiones inefectivos, basandose principalmente en el
alivio de sintomatologia.* Los pacientes con NIPQ no solo han de enfrentarse a sus efectos debilitantes,
sino que la neuropatia se ha convertido en un factor limitante para las terapias médicas, pues obliga a
retrasar, modificar o paralizar la quimioterapia. Esto resulta en una administracion subdptima del

firmaco y supone una amenaza para la supervivencia. ' 1°

Tratamiento conservador como complemento

Hasta la fecha, no se ha establecido un consenso para el abordaje de la NPIQ y las terapias aprobadas
son escasas. La Vitamina E y B, infusiones de electrolitos de Calcio o Magnesio y la electroterapia son
algunas de las medidas usadas, pero que carecen de evidencia cientifica solida que justifique su
efectividad. El tratamiento médico méas empleado es el farmaco Duloxetina®, que resulta util
temporalmente para el alivio del dolor neuropatico; sin embargo, no aborda otros sintomas de esta

patologia, provocando efectos secundarios negativos frecuentemente. '> '+ 3



El ejercicio fisico como opcidn terapéutica

Por ello, deberian considerarse otras alternativas para el abordaje de la de la NPIQ. Recientemente, los
programas de ejercicio fisico supervisados se han convertido en una herramienta bastante empleada en
pacientes oncologicos. Sus efectos positivos, estan relacionados principalmente con el fortalecimiento
a corto plazo del sistema inmune y los efectos antiinflamatorios a largo plazo. Evidencia cientifica
actual informa de que los pacientes fisicamente activos tras el diagnostico de cancer, pre habilitacion y
rehabilitacion, presentan un menor riesgo de recurrencia y mortalidad, acompafiado de una menor

severidad de los efectos secundarios, incluida la NPIQ.?

Los mecanismos tras los beneficios de su realizacion atn no pueden explicarse en completamente; sin
embargo, la existencia de hallazgos en estudios preclinicos sobre su actuacion en pacientes con NPIQ
sugiere que su practica genera una disminucion de agentes promotores de la inflamacion, como
citocinas proinflamatorias y neurotrofinas. Ademas, se ha observado un aumento en la actividad del
sistema GABA¢érgico, que activa la via inhibitoria descendente de la serotonina, promueve la regulacion
positiva de factores analgésicos y estimula la liberacion de hormonas enddgenas opioides.'

Para el disefio de un programa de ejercicio fisico para pacientes con NPIQ, antes han de considerarse
varios factores, como la presencia de posturas compensatorias, el control de la intensidad de la actividad
o la posibilidad de necesitar adaptar el ejercicio’. Es aqui donde el fisioterapeuta es el profesional
sanitario capacitado para pautar actividad fisica individualizada y especifica para las necesidades

presentes en los pacientes con NPIQ.



JUSTIFICACION:

El cancer se asocia a diversas complicaciones que afectan notablemente a aquellos que lo padecen, entre
las cuales encontramos las derivadas de la toxicidad de los tratamientos de quimioterapia. Las
Neuropatias Periféricas inducidas por Quimioterapia son una complicacion comun e incapacitante, que
afecta significativamente a su calidad de vida. Actualmente, las opciones de tratamiento para las
neuropatias son escasas y solo resultan efectivas a corto plazo. Se ha observado que el ejercicio resulta
positivo para la recuperacion de sus manifestaciones, por lo que podria vislumbrarse como una opcion

a tener en cuenta en el tratamiento de los pacientes oncoldgicos.

PREGUNTA PICO:

(Es el ejercicio fisico efectivo en el tratamiento y la mejoria en la sintomatologia presentada en
pacientes con Neuropatia Periférica inducida por Quimioterapia con respecto al tratamiento médico

convencional?

Pacientes: personas con Neuropatia Periférica Inducida por Quimioterapia.

Intervencion: ejercicio fisico.

e Comparacion: tratamiento médico convencional.

Outcomes / Resultados: mejoria de la sintomatologia en Neuropatia Periférica Inducida por

Quimioterapia.



OBJETIVOS:

El objetivo principal es:
1. Estudiar el efecto del ejercicio fisico en pacientes con Neuropatia Periférica Inducida por

Quimioterapia.

Los objetivos secundarios son:

2. Enumerar qué alteraciones derivadas de la Neuropatia Periférica inducida por Quimioterapia han

presentado unos resultados favorables tras la aplicacion de ejercicio fisico.

3. Analizar si existe una diferencia notable en el grado de mejoria sobre la sintomatologia de los

pacientes tras la aplicacion de diversas modalidades de ejercicio fisico.

4. Conocer cual es la dosificacion mas optima para llevar a cabo una sesion de Fisioterapia basada

en el ejercicio fisico.



MATERIAL Y METODOS:

Documentacion:

Este estudio ha sido previamente autorizado por la Oficina de Investigacion Responsable de la
Universidad Miguel Hernandez de Elche, OIR, con el Cddigo de Investigacion Responsable:
TFG.GFL.CMCZ.MDM.240115 . Ver "ANEXO 1. Figura 1. Autorizacion de la Oficina responsable

de Investigacion (OIR).”

Busqueda bibliografica:

Se plantea una revision sistematica cuya realizacion se llevo a cabo de forma retrospectiva mediante las
bases de datos: “Pubmed”, “Scopus”, “Science Direct”, “Web Of Science” y “Cochrane”, segin las

pautas establecidas por la normativa PRISMA'®. La busqueda se ha elaborado por pares.

La busqueda bibliografica se realizo entre el 20 y 29 de febrero, siguiendo el orden cronologico que se
muestra en el “ANEXO 2. Figura 2: Cronograma”. Se emplearon los descriptores expuestos:
"Chemotherapy Induced Peripheral Neuropathy", “CIPN”, “Peripheral Nervous System diseases
chemically induced", "Peripheral Nervous System diseases prevention control", “Exercise”, “Training”,
“Physical Activity”. Las palabras clave se combinaron con los operadores booleanos: “AND” y “OR”
. La ecuacion de busqueda resultante se introdujo en todas las bases de datos utilizadas: ("chemotherapy
induced peripheral neuropathy"[Title/Abstract] OR "cipn"[Title/Abstract] OR "peripheral nervous
system diseases chemically induced"[Title/Abstract] OR ‘"peripheral nervous system diseases
prevention control"[Title/Abstract]) AND ("exercise"[Title/Abstract] OR "training"[Title/Abstract OR
"physical activity"[Title/Abstract]). Ademas se aplicaron los filtros: “publicacion entre los anos 2021 y

2023”7, “todos aquellos articulos que no tratasen de revisiones”, “articulos en cualquier idioma” y

“adultos”.



Criterios de seleccion:

Para su realizacion se establecieron los siguientes criterios de inclusion: estudios publicados entre
2021 y 2023; estudios realizados en humanos; cualquier estudio que no sea una Revision Sistematica;
participantes mayores de 18 afios; articulos publicados en cualquier idioma; que los sujetos estén

recibiendo quimioterapia o ya la hayan recibido; empleo de una modalidad o varias de ejercicio fisico.

Respecto a los criterios de exclusion, se descartaron cuando: fueran revisiones sistematicas o
metaanalisis; se hablara de otras afecciones distintas a la NPIQ; el ejercicio fisico se combine con otros
tratamientos que no impliquen movimiento activo del paciente; que los articulos tengan una puntuacion

<4/11 en la escala PEDro. Ver “ANEXO 3. TABLA 1: Criterios de inclusion y exclusion.”

Calidad metodoldgica:

Para analizar la calidad metodolégica de los articulos seleccionados se empled la escala PEDro
(“Physiotherapy Evidence Database”) ", para los ensayos clinicos controlados.

La escala PEDro es un instrumento empleado para la evaluacion de la calidad metodolégica de estudios
clinicos. Contiene 11 items de evaluacion, de los cuales solo del 2 al 11 se emplean para la puntuacion
final. Todos los items estan dicotomizados como: “si”, “no” o “no informa”; sumando un punto cada

vez que se dé el primer caso. Ver “ANEXO 4. Tabla 2. Evaluacion de los articulos segun la escala

PEDro.”.

La realizacion de la revision por pares incluyo un arbitraje tras no llegar a un consenso entre revisores,

’

expuesto en: "ANEXO 5. Tabla 3: Revision por pares.’



Seleccion de articulos:

Después de la realizacion de la busqueda bibliografica y empleo de los filtros nombrados, se obtuvieron
161 resultados preliminares. Tras el analisis de cada base de datos, se eliminaron 26 de ellos por estar
duplicados, resultando 135 a examinar, donde 100 se descartaron por incumplir uno o varios de los
criterios de inclusion y exclusion. Tras la lectura de Titulo quedaron 35, de los cuales 21 se eliminaron
tras la lectura del Abstract, quedando 14, los cuales se revisaron a Texto Completo, eliminando en este
caso 5 y obteniendo finalmente 9 estudios. Ver “ANEXO 6. Figura 3:Diagrama de flujo de la busqueda
bibliografica segun PRISMA. *; “ANEXO 7. Figura 4: Diagrama de flujo de la busqueda bibliografica.

Elaboracion propia ™.
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RESULTADOS:

Los estudios incluidos en la revision son principalmente ensayos clinicos controlados aleatorizados.
Entre ellos se encuentran: un analisis secundario de un ECA prospectivo realizado anteriormente; un
ECA de tres brazos de un solo centro; dos ECA multicéntricos prospectivos; un ECA de dos brazos,
simple ciego, de un solo centro; dos ECA prospectivos de un solo centro y un ensayo piloto de viabilidad
de un ECA por fases I/Il. Por otro lado, un articulo es un estudio cualitativo descriptivo. Respecto al

tamafo muestral de los estudios, van desde 15 hasta 163 sujetos.

En la mayoria de ellos se emplean herramientas de medicion como las escalas FACT/GOGNtx, VAS,
TNSr; los cuestionarios EORTC QLQ-CIPN, EORTC QLQ-C30 o FACT-Taxane, y dispositivos como

un dinamoémetro o SWM, entre otros.

Los datos mas importantes de cada estudio se han reflejado en diversas tablas resumen. Al no tratarse
todos de ensayos clinicos, se ha elaborado una tabla para ellos (“ANEXO 8. Tabla 4: Tabla de
resultados”) y otra para el estudio cualitativo (“ANEXO 9. Tabla 5: Tabla de resultados individual.”).
Ademas, se han creado dos tablas-resumen sobre las caracteristicas de los participantes de los EC
(“ANEXO 10. Tabla 6: Caracteristicas de la muestra*) y el estudio cualitativo (“ANEXO 11. Tabla 7:

Tabla individual de caracteristicas de la muestra.”

11



DISCUSION:

Los pacientes oncoldgicos con NPIQ padecen en su mayoria anormalidades sensoriales, motoras o
auténomas, que generan un impacto negativo en su calidad de vida. Una de las mas incapacitantes y
dificiles de tratar es el dolor neuropatico. En este contexto, Miiller J et al. 2021 y Kleckner IR et al.
2021 aplicaron un programa domiciliario de fortalecimiento con equilibrio en pacientes recibiendo
quimioterapia. Ambos provocaron una disminucion significativa de la sensacion de molestia en los pies
tras 12 y 20 semanas respectivamente '*'°. Ademas, Kleckner IR et al. 2021 demostraron que estos
ejercicios también ayudaron a prevenir un mayor aumento de este sintoma durante la terapia oncologica
! Esta linea de trabajo fue recogida por Ikio Y et al. 2022, quienes, tras observar la inexistencia de
intervenciones centradas en el miembro superior, desarrollaron un entrenamiento especifico de éste
donde combinaron fortalecimiento y trabajo propioceptivo en personas recibiendo quimioterapia,
mitigando las sensaciones dolorosas en las manos 20 Por otro lado, en un estudio realizado dos afios
después en Connecticut, intentaron observar también el dolor articular tras un entrenamiento aerobico
en mujeres que habian recibido quimioterapia, obteniendo un resultado favorable sobre el mismo. Por
lo tanto, a la aplicacion de ejercicio aerdbico se produjo una disminucion del dolor, como ya se observo

en los estudios previamente mencionados *'.

Otra alteracion frecuente entre estos pacientes son los hormigueos y adormecimientos, que suelen
aparecer en zonas distales de las extremidades. Bland KA et al. 2019y Kleckner IR et al. 2021 aplicaron
un programa multimodal de fortalecimiento y resistencia aerdbica, ademas de equilibrio en el primer
caso. Ambos mostraron una atenuacion en la sensacion de hormigueo y adormecimiento en
extremidades '*?2. Contemplando los beneficios del ejercicio aerdbico, Miiller J et al. 2021, tras
observar alteraciones en el equilibrio por el adormecimiento, lo combind con trabajo sensoriomotor
(SMT); reportando que el adormecimiento en pies y manos aumentd menos durante la quimioterapia al
realizarse conjuntamente '®. En base a los hallazgos positivos obtenidos por Miiller '*, un afio después
Attia A et al. 2022 realiz6 un EC donde incorpord trabajo SMT, comparandolo con ejercitacion de
CORE, movilidad activa y flexibilidad y obtuvo una mejora similar al investigador en quien se baso **.

Tras observar los beneficios del trabajo aerobico implementado anteriormente, Kanzawa-Lee GA et al.
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2022 decidieron emplearlo de forma aislada mediante caminatas regulares para arremeter contra la
sintomatologia de 29 personas en diferentes puntos de su quimioterapia, informando de un
empeoramiento en el grupo que habia ejercitado **. Es por ello que este trabajo fue retomado por dos
autores, Cao A et al. 2023 y Chan CW et al. 2023, que basaron sus intervenciones en la ejecucion diaria
de caminatas de 80 mujeres que mayoritariamente habian finalizado su tratamiento, exponiendo una
disminucién del hormigueo en los pies 2"***. Las diferencias entre resultados pueden deberse al momento
de la intervencion durante la quimioterapia, observandose mas beneficios cuando ha finalizado. Estos
hallazgos demuestran que los programas aerobicos combinados con equilibrio, por su estrecha relacion

con este sintoma, resultan beneficiosos especialmente tras el tratamiento.

Estas manifestaciones se acompafian con frecuencia de una pérdida de fuerza y semsacién de
debilidad global, que contribuyen al padecimiento de fatiga. En esta linea, se llevo a cabo un estudio
dirigido por Zimmer P et al. 2018, quienes ejecutaron un programa de equilibrio con resistencia aerobica
y fortalecimiento durante ocho semanas, resultando en un aumento de la fuerza en los grupos evaluados,
siendo mayor cuando las modalidades se combinaron'®. Tras observar los efectos positivos del ejercicio
sobre este parametro, tres afios mas tarde Miiller J et al. 2021y Waibel S et al. 2021 implementaron el
entrenamiento equilibrio junto a resistencia aerébica como base de su estudio. A diferencia de su

predecesor, se encontraron mejores resultados al trabajar de forma aislada la resistencia aerobica 18,26

En los casos mas graves, esta pérdida de fuerza se asocia a déficits de equilibrio y perturbaciones
posturales, aumentando el riesgo de caidas. Diversos estudios incluidos en la revisién evaluaron el
control postural midiendo la trayectoria del balanceo espontineo mediante la dispersion del COP
(“center of pressure”). Las intervenciones de Miiller J et al. 2021 y Waibel S et al. 2021 , demostraron
que el trabajo de equilibrio y resistencia aerdbica reducian la trayectoria del COP, siendo mayor en el
grupo de resistencia '*?%. A su vez, en el caso de Waibel se asoci6 a un mejor ajuste de FASE (retraso
temporal entre diferentes componentes del movimiento corporal) . Observando los beneficios
asociados al ejercicio fisico, Murphy SP et al. 2021 decidié centrar su estudio en como éste podria

influir sobre la postura de los pacientes. Este autor intentd observar ademas cémo un trabajo de
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flexibilidad afiadido a los programas anteriores podria modificar el COP, obteniendo un resultado
favorable sobre el mismo, lo que sugiere que la inclusion de ejercicios de flexibilidad podria ser

1%, Por otro lado, en un estudio realizado un afio mas tarde, Attia A

beneficiosa para el control postura
et al. 2022 optaron por conocer si el grado de mejoria sobre el equilibrio era mayor al trabajar de forma
independiente. De este modo, compararon un entrenamiento SMT con un programa combinado de
movilidad, fortalecimiento y flexibilidad. La estabilidad postural se evalué con el “Biodex balance
system”, observandose una mejora significativa en todos los participantes tras el tratamiento, siendo
mayor tras el ejercicio SMT *. A partir de los estudios mencionados, se puede inferir que las
intervenciones de ejercicio fisico, especialmente las que combinan trabajo aerobico, fortalecimiento y

equilibrio resultan efectivas en la disminucién de perturbaciones posturales y reduccion del riesgo de

caida.

La presencia de esta sintomatologia afecta notablemente a la salud de los pacientes, reduciendo su
calidad de vida, lo cual persiste durante meses o afios. En los estudios de Miiller J et al. 2021 y Waibel
S et al. 2021, la realizacion de trabajo aerdbico y equilibrio mostré una mejora significativa. Sin
embargo, hubo diferencias en los resultados especificos de cada uno. En Miiller, se observaron mejores
resultados en el grupo que practico resistencia, con beneficios sobre la funcionalidad fisica, relaciones
sociales y capacidades cognitivas y emocionales, pero no sobre la fatiga; mientras que en Waibel
ocurriéo en el que trabajé equilibrio. Estas diferencias podrian atribuirse a la baja adherencia al
tratamiento en el estudio de Miiller '*%. Por otro lado, Gui Q et al. 2021 combinaron ejercicios de
movilidad activa, flexibilidad y caminata rapida. En ¢l se cuantifico la QOL mediante el cuestionario
FACT GOG NTX, disminuyendo la sintomatologia tras el entrenamiento. Esta mejoria se dio
unicamente en la calidad del suefio y en el ambito laboral, no modificando el estado animico, el disfrute
y las relaciones sociales como ocurrié en el de Miiller **. El estudio posterior de Kanzawa-Lee GA et
al. 2022, se centrd en el trabajo aerobico mediante caminatas diarias; sin embargo, no provoco cambios
significativos en la QOL?*. En este caso, la mayoria de los participantes eran fisicamente activos con
anterioridad y la incapacidad generada por la quimioterapia afectd notablemente a su estado animico y

percepcion de los sintomas. Por ello, para optimizar los beneficios observados sobre la QOL tras el
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entrenamiento, convendria disefiar programas personalizados seglin las caracteristicas individuales.

A pesar de los beneficios que el ejercicio fisico muestra sobre los efectos secundarios de la NPIQ,
existen controversias sobre qué tipo de entrenamiento resulta mayormente beneficioso en estos
pacientes. Segun los estudios incluidos en esta revision, las modalidades mas empleadas fueron:
fortalecimiento, resistencia aerdbica y entrenamiento de equilibrio. El ejercicio aerdbico aislado se
perfilé en primera instancia por Cao A4 et al. 2021y Kanzawa-Lee et al. 2022 como eleccion para reducir
la sintomatologia de la NPIQ, observandose en ambos una mejora en la percepcion del dolor de los
participantes; sin embargo, los resultados fueron insignificantes en la QOL y peores en la sensacion de
hormigueos y debilidad.”'** No satisfecho, este estudio fue replicado por Chan CW et al. 2023, donde
las participantes manifestaron una mejoria en su calidad de vida y capacidad funcional tras caminar

diariamente; mejoria donde hubo un importante componente ideolégico de la medicina oriental®.

El ejercicio aerdbico se implementd como base de diversos estudios con el objetivo de conocer su efecto
al practicarlo con otras modalidades. En el estudio realizado por Zimmer P et al. 2018 se implementd
un programa que incluia entrenamiento aerdbico en cinta de correr, cicloergometro o eliptica y
caminatas, junto con ejercicios de fuerza con bandas de resistencia o mancuernas y equilibrio variando
la superficie de apoyo, resultando tras ocho semanas en una prevencion del empeoramiento de la
sintomatologia y una mejoria en la fuerza y el equilibrio '°. Estos resultados fueron retomados por Bland
KA et al. 2019, quien lo replicé afiadiendo una comparacion entre su practica temprana o tardia durante
la quimioterapia, obteniendo una mejora similar a la de su predecesor y evidenciando que el

entrenamiento temprano resultaba mas beneficioso 2.

Atendiendo a la fuerte asociacion entre la falta de fuerza y el control postural, Miiller A et al. 2021
compararon un entrenamiento sensoriomotor con uno de fortalecimiento muscular, mostrando un mayor
control al trabajarse conjuntamente'®. El trabajo de fuerza se basd en los mismos ejercicios que en

Zimmer P et al. 2018y Bland KA et al. 2019y al igual que en Waibel S et al. 2021 '3**?°; los ejercicios
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de equilibrio, se hicieron sobre una plataforma inestable, agregando estimulos externos '®. Influido por
Miiller, Attia A et al.2022 baso su ensayo en la efectividad del entrenamiento SMT sobre esta variable,
comparandolo con un programa multimodal de CORE, movilidad activa y flexibilidad. La ejercitacion
SMT se desarrolld empleando una SoftBall en sedestacion (inclinaciones, rotaciones y
desestabilizaciones) y bipedestacion (tandem, semitandem, lanzamientos de la pelota mientras camina),

resultando en beneficios iguales a su antecesor >*.

La aplicacion de un programa combinado de ejercicio fisico parece mostrar resultados 6ptimos
sobre la NPIQ. Sin embargo, las diferencias entre participantes y su sintomatologia, llevan a que
exista una variedad en la dosificacion empleada. La mayoria de estudios donde se practico trabajo
aerdbico, emplearon el esfuerzo percibido (RPE) por el paciente como método de supervision de la

18.19.20.25.26  Otros optaron por basarse unicamente en parametros fisioldgicos como: la

intensidad '
frecuencia cardiaca de reserva (HRR) y el consumo maximo de oxigeno (VO2) **?’. Su aplicacion a
una magnitud moderada fue la elegida por Waibel S et al. 2021, realizandose aisladamente y con

1 2° . Basandose en estos efectos,

equilibrio; presentando beneficios sobre la capacidad funciona
Kleckner IR et al. 2021 y Murphy SP et al. 2021, lo incluyeron en un programa combinado mas exigente.
Ambos estudios emplearon programas pre existentes donde se determind la dificultad segun la fase de
tratamiento del paciente, siendo menor durante la quimioterapia y aumentando entre ciclos y al finalizar.
En ambos se observo un aumento de la tolerancia al ejercicio y una mayor adherencia al tratamiento en
ambos '*?’. En esta linea, dos afios después Cao 4 et al. 2023 centrd su estudio en su practica moderada

mediante caminatas diarias, observo un cumplimiento de las pautas establecidas, sin aumento de la

sintomatologia. %!

Por otro lado, aquellos que desarrollaron entrenamiento de fuerza se basaron en la sobrecarga
progresiva, avanzando series y repeticiones. La mayoria realizaron entre 5-10 ejercicios, comenzando
por 2x8-10 repeticiones, progresando hasta un maximo de 4x12-15. Esta metodologia fue empleada por
Zimmer P et al. 2018, Bland KA et al. 2019 y Miiller A et al. 2021, quienes al combinar con otras

modalidades, quisieron cuantificar el peso mediante la Resistencia Maxima (1RM), que oscil6 entre 50-
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80% '>1822 Estas modalidades se implementaron por Waibel S et al. 2021 y Miiller A et al. 2021
combinandolas con equilibrio, que se ejecutd mediante 3 - 8 ejercicios en bipedestacion sobre una
superficie inestable, con hasta tres repeticiones y manteniendo 20-30” la postura '®?°. Tras observar
resultados positivos sobre el control postural, una prescripcion semejante fue desarrollada por Attia A
et al. 2022, diferencidndose de sus predecesores en que se trabajé aisladamente, mostrando efectos

similares a sus influencias * .

Limitaciones

El mecanismo tras la NPIQ no se conoce totalmente, llevando a que los estudios experimentales actuales
sobre humanos sean minoritarios. Junto a esto, hubo ECs inacabados o incompletos que se pidieron al
autor por correo y a ResearchGate® sin recibir respuesta. Otra limitacion fue la heterogeneidad entre
estudios: habia una variabilidad en tipos y estadios del cancer, tratamientos diferentes de quimioterapia,
participantes en diferentes puntos de su tratamiento, sujetos de diferentes edades y capacidades fisicas.

Ademas, se dieron bastantes abandonos durante la intervencion.
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CONCLUSIONES:

1. La realizacion de un programa de ejercicio fisico presenta resultados positivos en el tratamiento
de pacientes oncologicos con Neuropatia Periférica Inducida por Quimioterapia, como método

coadyuvante a la terapia médica usual.

2. La practica de ejercicio fisico resulta beneficiosa en la Neuropatia Periférica Inducida por
Quimioterapia al mitigar sintomas incapacitantes como el dolor neuropatico, la sensacion de debilidad,

hormigueos y déficit de equilibrio, mejorando su calidad de vida.

3. La aplicacion de protocolos combinados de entrenamiento aerdbico, fortalecimiento y
equilibrio resulta mas efectivo que su realizacion aislada. La incorporacion de trabajo analitico de

miembro superior y flexibilidad los complementa, contribuyendo a una mejora de su funcionalidad.

4. El establecimiento de una dosificacion para este tipo de pacientes aun no es posible por la
heterogeneidad entre los estudios recientes, que dificulta su generalizacion. Sin embargo, el empleo de
un programa de sobrecarga progresiva dividido en fases de dificultad variable segun el individuo,

presenta resultados favorables sobre la prevencion de sintomas y su empeoramiento.
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ANEXO 3. TABLA 1: Criterios de inclusion y exclusion. Elaboracion propia

CRITERIOS DE INCLUSION

CRITERIOS DE EXCLUSION

1.Articulos publicados en los ultimos 3 afios
(2021 - 2023)

2.Tipo de estudio: cualquiera que no sea una
revision sistematica

3.En cualquier idioma

4. Terapia aplicada en humanos adultos
5.Personas que estan recibiendo quimioterapia
0 ya la han recibido

6.Empleo de una sola modalidad de ejercicio o
varias combinadas

1.Revisiones sistematicas y metaanalisis
2.Puntuacion en la escala PEDro menor a 4/10
3.Articulos que hablaran de otras afecciones
diferentes a la NPIQ

4.Articulos donde el tratamiento aplicado no fuera
unicamente el ejercicio fisico
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ANEXO 4. TABLA 2: Evaluacion de los articulos segun la escala PEDro. Elaboracion
propia

Gui Q et al. 2021

[Kleckner IR et al. 2021

[Miiller J et al. 2021

Waibel S et al. 2021

[Kanzawa-Lee GA et al. 2022

[Ikio Y et al. 2022

Attia A et al. 2022

Cao A et al. 2023

1.Especificacion de los criterios de elegibilidad; 2.Asignacion al azar; 3.Ocultacion de la asignacion; 4.Similitud prondstica al inicio;
5.O0cultacion de los sujetos; 6.Cegamiento del terapeuta; 7.Cegamiento del evaluador; 8.Seguimiento mayor al 85% de un resultado clave e
informe de las estimaciones puntuales; 9.El andlisis de resultados incluye un andlisis de la “intencion de tratar”;10. Se muestran los
resultados de las comparaciones estadisticas entre grupos al menos para una de las medidas; 11. Medidas de variabilidad de al menos un
resultado clave; T=Puntuacion Total; X:Cumple el item. Se considera como excelente una puntuacion entre 9 y 10 puntos; buena calidad si

se encuentra entre 6y 8, moderada o de calidad regular entre 4y 5; y mala calidad si la puntuacion es < 4.
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ANEXO 5. TABLA 3: Revision por pares. Elaboracion propia

Autor y afio

IRevisor 1

IRevisor 2

Arbitro

Gui Q et al. 2021

Kleckner IR et al. 2021

Miiller J et al. 2021

Waibel S et al. 2021

Kanzawa-Lee GA et al. 2022

Ikio Y et al. 2022

Attia A et al. 2022

Cao A et al. 2023

Chan CW et al. 2023

SISIN SIS IS SN S

NSNS SIS S
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ANEXO 6. FIGURA 3: Diagrama de flujo de la busqueda bibliografica segiin PRISMA.
Elaboracion propia
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ANEXO 7. FIGURA 4: Diagrama de flujo de la busqueda bibliografica. Elaboracion propia

Filtros:

(1) Estudios de entre 2021 y 2023

(2) Estudios que no fueran revisiones
(3) Participantes adultos

Resultado
preeliminar
n=161

Tras eliminar
repetidos
n=135

Tras eliminar
por titulo
n=35

Tras eliminar
por abstract
n=14
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ANEXO 8. TABLA 4. Tabla de resultados. Elaboracion propia

- capacidad funcional
Dinamometro en
manos - fuerza Test
isocinético de
miembros inferiores-
Fuerza

Reloj Garmin
VivoFit-

Niveles de actividad
RPE - esfuerzo
percibido

Gui Q et al. 28 51 CC EF FACT/GOGNtx- NE NE NE 2 semanas EC La realizacién de un programa
2021 gtj.ercwlo Severlda(.i o de ejercicio aerébico mediante
isico) neurotoxicida caminatas durante 2 semanas
Aerébico - ead resulté en una en la capacidad
ISP EHipl o En cognitiva, aptitudes sociales,
abrochar camisa calidad del suefio y estado
de 6 b(}tones = animico de los participantes,
Capacidad funcional mostrando una mejora en su
BPI- ] calidad de vida.
sintomatologia
paciente. Subjetivo
Kleckner IR et | 9 10 cC EF: Cuestionarios 60’ NE NE 12 semanas ECA La ejecucién del programa de
al. 2021 Aeroplco REDCAP' . entrenamiento EXCAP, que
(caminar) sintomatologia incluyd trabajo de fuerza y
Fuerza EORTZC QLQ aerébico mediante caminatas,
(bandas) CIPN20-severidad resulté tras 12 semanas en una
II:I/IPIQfl reduccion significativa de la
ono 11 .amenfos.l - sensacion de hormigueos y
sensibilidad tictil de adormecimiento en pies junto a
manos y pies S MWT

una mitigacion del dolor
neuropatico, aumentando la
calidad de vida de los
participantes.
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funcional Tiempo
apoyo monopodal
placa inestable-
Equilibrio

Salto con
contramovimiento
- despegue

Miiller J et al. 57 106 CcC Sensorio TNSr- Neuropatias 35/45° SMT 60 20 semanas ECA La realizacion de un programa
2021 motor. EORTC CIPN 3/sem multimodal de entrenamiento
SI\LIT QLQ15- RT 2/sem de equilibrio y sensoriomotor
(n=49) ;ﬁ:::?izdfilr)zlg junto a trabajo aerébi09
. durante 20 semanas, presentd
Aerobico Control postural efectos positivos sobre la
(n=57) EORTC CIPN sensacion de hormigueos y
QLQ30 - adormecimiento en los pies,
sevserldad NI?IQ FEST fuerza muscular (mayor en el
- miedo a caidas grupo que trabajd resistencia
aerobica aislada), el dolor
neuropatico 'y el control
postural y equilibrio,
conllevando una mejora de la
calidad de vida.
Waibel S et al. 36 31 EF Dos CPET- Funcién PATB 30’ 2 24 12 semanas ECA La ejecucion de un programa
2021 resistencia intervenci cardiaca PATB+E : . .
e R multimodal de resistencia
+ equilibrio ones RPE- Esfuerzo 60 aerdbica y trabajo de equilibrio
en individuos 1.PATB percibido EORTC durante 12 semanas fue
sanos (GC) (bicicleta) QLQ- C,IPNZO- CIPN beneficioso sobre pacientes
%ATB+E g:gbsﬁi{ad con NPIQ, mitigando fa
iyl ——— sensaciéon de hormigueos y
L T e s e adormecimiento  en  pies,
SUULILE ELeR) WS T2 aumentando la fuerza muscular
o Rendimiento

de miembros inferiores y
principalmente mejorando el
control postural de ambos
grupos, siendo mayor esta
correccion tras trabajar
equilibrio y resistencia
aerobica de forma combinada.
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Dinamo6metro manual
digital + pinza
hidraulica digital-
Fuerza muscular
SWMT-

Funcion sensorial
Purdue Pegboard
test- Destreza manual
VAS-

Sintomatologi a
Neuropatia
FACT/GOGN

tx- Severidad
Neurotoxicidad PCS-
Catastrofismo del
dolor

Kanzawa-Lee 28 29 ES,CC Intervenci EORTC QLQ 20 10’ - 60° 3-5 NE 8 semanas ECA
ZG(;; 26 clk i/I[lIWalk iESOeIz?[rggiLI\(I)IjICQ} 0- La realizacion de ejercicio de
. . resistencia aerobica mediante el
(caminar) severidad NPIQ roorama de  caminatas
Reloj Fitbit Charge 2- progr )
Nivel actividad fisica regulares MIWalk resultd en
PASE- Nivel mejora en la percepcion del
. . dolor de los participantes; pero
Bslifgent | e resultando insignificante en la
QOL y peores en la sensacion
de hormigueos y debilidad.
Ikio Y et al. 21 21 CcC EF MHQ- 30° Minimo 3 NE NE ECA La realizacion de un programa
2021 fuerzay Funcionalidad de la combinado de fortalecimiento
SMT extremidad superior

y  trabajo  sensoriomotor
especifico  para  miembro
superior y funcion manual
resulto beneficioso sobre el
dolor neuropatico y la fuerza
manual.
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inicial de actividad
fisica
FACT/GOGNyx-
Severidad
Neurotoxicidad
Registros de
actividad

diaria
autoinformados-
Adherencia

Attia A et al. 15 15 EF CORE; SMT SWM- 60’ 18 6 semanas ECA e rifeati db o TeEEnn
2022 movilidad / Sensibilidad de entrenamiento sen(?rioiotor
ﬂc?xlbéhdad; Biodex bal de 6 semanas resultd

fn?n} J(] 10dex balance beneficioso sobre la sensacion

inferiores ]SEYSt?}.(S;%" | de hormigueo en los pies y

stabilidad postura control postural, mejorando el

equilibrio de los participantes.

Cao A et al. 65 69 ES, CC EF Cuestionario de NE 182 26 semanas ECA La realizacién de trabajo
2023 aerob}co Actnfldad ! aerobico mediante caminatas
(caminar) Modificable-Nivel diarias durante 26 semanas

resultd en una  mejora
significativa sobre el dolor
neuropatico, acompaiiado de
una disminucion de las
sensaciones de hormigueo en
los pies pero sin efecto notable
sobre las manos y un aumento
de la fuerza muscular junto a
una menor sensacién de
debilidad global.
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ANEXO 9. TABLA 5: Tabla de resultados individual. Elaboracion propia

ntrevistas semiestructuradas cualitativas

Caminar regularmente

15° - 60°

3-7

E

E

as participantes manifestaron una mejora en el dolor y una reduccion en los hormigueos en
extremidades inferiores tras emplear las caminatas regulares como forma de entrenamiento
abitual. Afirmaban tener una mejor calidad de vida desde que iniciaron su practica; aspecto
uy relacionado a la influencia energética del movimiento sobre el cuerpo en la ideologia de
las pacientes, la oriental.
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ANEXO 10. TABLA 6: Caracteristicas de la muestra. Elaboracion propia

Cancer de mama, mieloma
y gastrointestinal,

principalmente

Gui Q et al. 2021 18 34 10 17 Cancer gastrointestinal. Durante y después de
[Fundamentalmente recibir quimioterapia.
colorrectal en estadio Tratamiento con oxipalina.
avanzado.

Kleckner IR et al. 2021 5 4 5 5

Recibiendo quimioterapia.
Principalmente los
farmacos de Placlitaxel y

Oxiplatino.
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[Miiller J et al. 2021 8 SMT =8 49 SMT =41 121 px. (pacientes) (74%) |Recibiendo quimioterapia.
RT =9 RT =48 Cancer de mama Media
Estadios: de semanas realizadas
102 px. I - II (65%) de tratamiento = 17.2
56 px. III - IV (35%) 5.3
Tipo de farmaco
empleado:
87 (73%) Taxanos
52 (32%) Taxanos +
Platino
19 (12%) Platino
[Waibel S et al. 2021 17 PATB =6 19 PATB =9 39% Cancer colorrectal Tratamiento de
36% Cancer de mama quimioterapia completado.
PATB+E =3 PATB+E = 13 [13% Linfoma de Hodking [Media de 6 ciclos de
tratamiento.
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Kanzawa-Lee GA et al. 2022 13 23 15 , . . o L .
Cancer gastrointestinal Recibiendo quimioterapia.
(colon, rectal, colorrectal, [Todos los participantes
pancreético, ileal’ and estaban recibiendo su
esofagico). primer régimen de
Mayoritariamente (39%) quimioterapia basado en
oxaliplatino
de colon. Estadios Il a IV: .. i
1 participante (sin NIPQ
21% 11, 32% 111, 46% I
PuLiane Ol el inicial) habia recibido
previamente paclitaxel
para el cancer de mama.
Ikio Y ot al. 2021 11 11 o Cancer gastrointestinal y

hematologico

Recibiendo quimioterapia.
Tratamientos con vinca
alcaloides, taxanos,
platino e inhibidores de

proteasoma).
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Attia A ot al. 2022 15 15 Cancer de mama. Estadios [Recibiendo quimioterapia.
[ - II.
oo A ef al. 2023 65 5 Céancer ovarico epitelial ~ [Al menos un ciclo de

[Estadios I a IV
(58.2% px. III - IV)
(41.8% px. I - 1)

quimioterapia completado:
Terapia de Carbonatin mas
Paclitaxel (82%); 82% ya
habian recibido el
tratamiento

29% recibieron
quimioterapia durante el

estudio
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ANEXO 11. TABLA 7: Tabla individual de caracteristicas de la muestra. Elaboracion propia

Chan CW et
al. 2023

15

Cancer de mama. Mayoritariamente
estadio I (60%).

Habian recibido entre 4 - 8 ciclos de quimioterapia.
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