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El tratamiento del mieloma múltiple (MM) ha cam-
biado significativamente en los últimos años con la 
incorporación de nuevas drogas al arsenal terapéuti-
co, permitiendo mejorar la tasa de supervivencia, es-
pecialmente en la población más joven. Sin embar-
go, con las nuevas opciones terapéuticas y la mejor 
comprensión de cómo utilizar estas combinaciones, 
la mejoría en la supervivencia también comienza a 
extenderse a pacientes de mayor edad(1).
Con respecto a esta población se ha demostrado que 
en el periodo 2006-2010 un 89% de todos los pa-
cientes utilizó nuevos agentes, frente a 29% en el 
período 2001-2005. Datos de la Clínica Mayo mos-

traron que pacientes de edad avanzada que reciben 
lenalidomida y/o bortezomib mostraron un aumento 
de la sobrevida global, específicamente en los ma-
yores de 65 años. La mediana de sobrevida global 
para la población adulta mayor tratada con nuevos 
agentes fue de 5 años vs 3,2 años para quienes re-
cibieron tratamiento durante el periodo 2001-2005. 
También se observó un aumento de la supervivencia 
en pacientes de 70 años y más(1), pero con menor 
beneficio adjudicado a los nuevos tratamientos, pro-
bablemente debido a la toxicidad relacionada a los 
mismos y a una biología diferente(2).
Nos enfrentamos a un desafío:
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• El MM es una enfermedad de población añosa, 
el 70% son mayores de 65 años, un tercio de 
ellos mayores de 75.

• La población mundial envejece. Se estima 
que la proporción de la población mayor de 
65 años aumentará en todos los países, en los 
europeos, del 17.08% en 2008 a 29,95% en el 
2060. En particular, la población mayor de 80 
años o más se espera que casi se triplique.

• Los pacientes de edad avanzada son una pobla-
ción heterogénea. Las diferentes disfunciones 
orgánicas (cardiológica, renal y neurológica) 
producen un impacto negativo en la tolerancia 
al tratamiento y sus resultados(3).

Si a estos tres puntos sumamos la mejor compren-
sión de la biología de la enfermedad y la aparición 
de nuevas drogas efectivas, tenemos la obligación 
de desarrollar modelos de estratificación de riesgos, 
que nos permitan personalizar los esquemas tera-
péuticos. Los tratamientos deberían poder adaptarse 
según el grupo de riesgo; como por ejemplo el em-
pleo de bortezomib en pacientes de alto riesgo con 
deleción de 17p o insuficiencia renal.
Por lo tanto debemos discriminar entre pacientes 
aptos, no aptos y frágiles, para recibir los distintos 
tratamientos. Es una necesidad para mejorar la efi-
cacia y seguridad de los mismos así como los costos 
asociados.
Se trata de evaluar la enfermedad con un enfoque 
dinámico, debiendo hacernos el tiempo para consi-
derar que ningún paciente es igual a otro, y que cada 
paciente tiene diferentes necesidades y expectativas.
La combinación de tres drogas puede ser la indica-
ción, en pacientes aptos, donde los objetivos busca-
dos son una buena calidad de respuesta con una pro-
longada sobrevida libre de progresión y sobrevida 
global(9). La combinación de dos drogas se prefiere 
en pacientes frágiles en los que los objetivos desea-
dos son la estabilización de la enfermedad, el con-
trol de los síntomas y la preservación de una buena 
calidad de vida, en lugar de una supervivencia pro-
longada.
La fragilidad es un término comúnmente utilizado 
para describir la condición de una persona mayor 
que posee comorbilidades, que ha perdido la capaci-
dad funcional y que presenta riesgo elevado de dete-
riorarse aún más a lo largo del tratamiento(1).

Se entiende por comorbilidad “cualquier entidad 
(enfermedad, condición de salud) adicional que ha 
existido o puede ocurrir durante el curso clínico 
de un paciente con una enfermedad pre-existente”. 
La presencia de comorbilidades puede afectar la 
eficacia de los tratamientos, aumentar el riesgo de 
iatrogenia y eventos adversos. Además incrementa 
el riesgo de hospitalización, empeora la calidad de 
vida e incrementa el riesgo de muerte.
La discapacidad es la dificultad o dependencia para 
realizar actividades esenciales de la vida diaria, que 
pueden incrementar la mortalidad, la hospitaliza-
ción y los costos de salud.
Existe un amplio consenso dentro de la medicina 
geriátrica de que los tres conceptos expuestos pre-
viamente son entidades clínicas distintas, aunque 
interrelacionadas entre sí, y que el manejo clínico 
de cada una tiene su propio contenido y desafío, ya 
que afectan con mayor o menor intensidad aspectos 
físicos, psíquicos, emocionales, familiares y/o labo-
rales de la vida del paciente.
Con el tratamiento se intenta restablecer la normali-
dad, que a veces se consigue en forma total y otras 
veces sólo parcial.
Además debemos tener en cuenta que la valoración 
que un paciente hace de estas tres diferentes entida-
des y de las actuaciones terapéuticas es muy varia-
ble de un individuo a otro.
Dichas valoraciones son difíciles de cuantificar, por 
este motivo se empezó a contemplar la posibilidad de 
medir el estado de salud mediante instrumentos (cues-
tionarios) que necesitan de una validación previa.
Las escalas que definen fragilidad son las descritas 
por L.P. Fried en 2001, que comprenden la pérdida 
de peso no intencionada, la debilidad, el cansancio, 
la lentitud de la marcha y el bajo nivel de actividad 
física. La fragilidad es frecuente y aumenta de for-
ma exponencial con la edad, desde un 3,2% a los 
65 años, un 16,3% en los mayores de 80 años y un 
23,1% a los 90 años(11).
La evaluación no se debe realizar en forma subjeti-
va, existen instrumentos objetivos como los índices 
de comorbilidad de Charlson(6), de Freiburg(7,8) o el 
recientemente publicado índice de fragilidad por Pa-
lumbo y colaboradores(5).
La edad probablemente sea el factor común de es-
tos tres condicionantes de salud, que confieren a 
este grupo de población una serie de característi-
cas y complejidad que lo hacen susceptible de una 
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atención específica. Es la edad la que provoca una 
disminución en la reserva funcional de los sistemas, 
creando vulnerabilidad y pérdida de la homeostasis; 
es la edad la que motiva que determinadas enferme-
dades sean más prevalentes, tiendan a la cronicidad, 
a la discapacidad y generen dependencia(4). 

La edad cronológica, el estado funcional, y el jui-
cio clínico no son suficientes para caracterizar una 
población frágil, es por ello que se debe recurrir a 
elementos objetivos que permitan definir la mejor 
opción para lograr los resultados terapéuticos espe-
rados(5).
Resulta especialmente alentador observar los mejo-
res resultados en los pacientes de edad avanzada, y 
la disminución de la mortalidad temprana, los cuales 
probablemente reflejan el uso racional de los nuevos 
fármacos en el contexto de las características parti-
culares de los pacientes.
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