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Resumen

La desnutricion es altamente prevalente en los pacientes oncoldgicos al ingreso
hospitalario y contribuye al aumento en los dias de hospitalizacién. La valoraciéon
global subjetiva (VGS), la fuerza de agarre muscular (FAM) y la albuminemia se han
descrito como herramientas para determinar el estado nutricional y como factores
prondstico para la estadia hospitalaria. Objetivo: Determinar la estadia hospitalaria
en pacientes sometidos a cirugia oncoldgica electiva segun estado nutricional,
funcionalidad muscular, albuminemia y suplementacion preoperatoria. Método:
Estudio transversal, analitico. Se reclutaron pacientes en el Instituto Nacional del
Cancer candidatos a cirugia oncologica primaria de reseccion tumoral. Al ingreso se
determiné estado nutricional segun VGS, FAM (kg), albuminemia, se registro la
suplementacion oral preoperatoria y la estadia hospitalaria. Se usaron modelos de
regresion logistica para buscar las asociaciones entre las distintas variables.
Resultados: 100 pacientes se incluyeron en los analisis (Digestivo 30%, cabeza y
cuello 25%, ginecologico 5%, mama 22%, urologico 18%). El 44% ingres6 con
desnutricion segun VGS. El analisis multivariado indicé que la desnutricion (OR=
6,74; p<0,001) y la FAM (kg) (OR=1,12; p<0,001) son factores que aumentan el
riesgo de estadia hospitalaria prolongada. Conclusion: la VGS seria la herramienta
mas util de las evaluadas en este estudio para predecir la estadia hospitalaria
prolongada en este grupo de pacientes.

Abstract

Malnutrition is highly prevalent in oncology hospitalized patients and contributes to
an increase in hospital length of stay. Subjective global assessment (SGA),
handgrip strength (HGS) and serum albumin have been described to have prognosis
value over length of stay. Objective: To determine length of stay according to
nutritional status, functional strength, serum albumin and oral nutritional
suplementation in primary surgical oncology patients. Methods: Analytic, cros-
sectional study. Patients submitted to elective surgery were recruited in the National
Cancer Institute of Chile. At admission, SGA, HGS, serum albumin, oral nutritional
supplementation was registered. Length of stay was the primary outcome. Logistic
regression models were used to determine the association between the variables.
Results: 100 patients were included in the analysis (digestive 30%, head and neck
25%, gynecology 5%, breast 22%, urology 18%). 44% of the patients presented
malnutrition according to SGA. Multivariate analysis showed that malnutrition, (OR=
6,74; p<0,001) and HGS (OR=1,12; p<0,001) are risk factors for prolonged length of
stay. Conclusions: According to this results, SGA would be the most useful tool to
predict increased length of stay in this group of patients.



Introduccion

El cancer es una patologia que resulta de cambios genéticos y epigenéticos, que
regulan el crecimiento y replicacion celular, influidos por factores ambientales,
genéticos, bioldgicos y algunas infecciones crénicas(. En Chile, es la segunda
causa de mortalidad con un 25,6% de las muertes, segun datos del Ministerio de
Salud (MINSAL)®@), y la incidencia anual corresponde a 216,9 por cada 100 mil
habitantes, lo que equivale a 35.000 casos nuevos al afio®®. Los tumores mas
frecuentes son: estobmago, pulmon, vesicula y vias biliares, colon, mama, préstata
y cervicouterino®. El tratamiento para el cancer incluye cirugia, radioterapia,

quimioterapia o una combinacion de las anteriores.

Una de las consecuencias del cancer es la malnutricion por déficit o desnutricion.
Es altamente prevalente en los pacientes al momento del diagndstico, variando
entre un 40% y 80%, dependiendo de la localizacion y extension tumoral®). Las
neoplasias del sistema digestivo como eséfago, estdmago y pancreas causan un
deterioro mas rapido y severo del estado nutricional, mientras que el cancer de
mama, los de origen ginecologicos y algunos linfomas presentan menor
compromiso® debido a que su etiologia se encuentra asociada a sobrepeso u
obesidad y no afectan en forma importante la ingesta. En una revision sistematica
del afio 2011 publicada por Byers y Sedjo/®, se describe que aquellas mujeres con
IMC > 30kg/m? presentan un riesgo relativo (RR) = 3,26 para cancer de endometrio

y RR=1,26 para cancer de mama.



La etiologia de la desnutricion es multifactorial y se debe tanto al compromiso en la
ingesta inducida por anorexia, aumento de los requerimientos de nutrientes por el
tumor, y ademas a una respuesta inflamatoria aguda y cronica que produce una
alteracion metabdlica en el individuo desencadenando un aumento del catabolismo,

con la consecuente pérdida severa de masa grasa y muscular®).

La literatura describe ampliamente las consecuencias de la malnutricion en
pacientes oncoldgicos, tanto para la malnutricion por exceso como por déficit.
Estudios epidemiologicos muestran una asociacion entre obesidad e incidencia de
algunos tipos de cancer como pancreas, colorrectal, mama (postmenopausia),
endometrio y rifion entre otros(”) e incluso una mayor sobrevida global en pacientes
con sobrepeso u obesidad al momento del diagndstico, lo que se conoce como “La
paradoja de la Obesidad”®. Fuera del ambito clinico, la Asociacion Britanica de
Nutricion Enteral y Parenteral (BAPEN) realizé un reporte donde determind los
problemas que experimentan los pacientes con desnutricibn como mayor
probabilidad de caidas por la alteracion del equilibrio y fatiga muscular, dependencia
social, fisica y dificultad para preparacion de los alimentos entre otros®. Ademas
de estas consecuencias, que afectan la calidad de vida de los pacientes, se
describen también mayores complicaciones post-quirurgicas y aumento en los dias
de estadia hospitalaria en los pacientes con desnutricion!'?. En el 2014, en Chile,
Pafella et. al describieron que los pacientes con cancer gastrico desnutridos
presentaban mayor frecuencia de complicaciones y mayor estadia hospitalaria que

aquellos bien nutridos en el preoperatorio('?).



Evaluacion del estado nutricional

Para la determinacion del estado nutricional existen diversas herramientas, tanto
objetivas como subjetivas. Dentro de las objetivas, se encuentra la evaluacion
antropomeétrica, como la determinacion del peso, talla y el consecuente calculo del
indice de masa corporal (IMC). Este ultimo, no ha probado su validez en la
determinacién del estado nutricional en pacientes oncolégicos debido a que
considera soélo el factor peso corporal y excluye parametros como ingesta
alimentaria, sintomas gastrointestinales y pérdida de peso previa. Sin embargo, se
ha estudiado ampliamente su utilidad y en una reciente revisidn sistematica se
observaron resultados contradictorios en donde un IMC bajo se asocié a menor
sobrevida en algunos estudios, mientras que en otros no hubo relacién('?).
Considerando esto, el IMC no seria un parametro idoneo para la determinacion del

estado nutricional en este grupo de pacientes.

Respecto a la evaluacion nutricional subjetiva, una de las herramientas mas
validadas y utilizadas es la valoracion global subjetiva (VGS)('®), que puede ser
considerada tanto como tamizaje y evaluacion nutricional. Es rapida, econdmica, no
invasiva, facil de aplicar y ha mostrado tener una buena correlacion con
complicaciones post-quirurgicas y dias de estadia hospitalaria en pacientes
oncoldgicos®'4), Gupta et al™®. realizaron una revision sistematica en donde se
observd la relacidon de esta evaluacion con los dias de estadia hospitalaria,
encontrando correlaciones positivas de (r=0,296 p<0,01)"¢'") entre ambas
variables. La VGS incluye la evaluacién de porcentaje de pérdida de peso, cambios

en la ingesta, capacidad funcional, examen fisico, estrés de la patologia y segun



estos parametros clasifica a los pacientes en 3 categorias: A bien nutrido, B en

riesgo de desnutricion o moderadamente desnutrido y C severamente desnutrido('3).

Otras herramientas con valor prondstico post-operatorio.

La funcionalidad muscular determinada a través de la dinamometria o fuerza de
agarre de mano (FAM) es una medicion que evalua fuerza muscular a través de la
presion de mano medida por un instrumento llamado dinamometro('®). En personas
sanas, los factores mas importantes que influyen en la FAM son la edad y el sexo.
Sin embargo, en enfermedades crdnicas, la severidad de la patologia, las terapias
y tratamientos médicos, comorbilidades e inmovilizacion contribuyen a aumentar la
debilidad, la pérdida de funcionalidad y a disminuir la fuerza muscular('®20), La
dinamometria fue descrita inicialmente en 1980 como factor predictor independiente
de complicaciones postoperatorias en pacientes sometidos a cirugia electiva®®'-23),
Posterior a esto, han salido una serie de publicaciones que avalan su utilidad tanto
a nivel clinico como epidemiologico, como marcador de estado nutricional y
predictor de outcomes hospitalarios'®. Se ha considerado como una herramienta
valida y confiable, capaz de representar la fuerza corporal, y es considerada
actualmente un marcador mas precoz del compromiso nutricional que la medicion
de la masa muscular, debido a que esta ultima se ve afectada por procesos
patolégicos desencadenados por una respuesta inflamatoria y hormonal que llevan
a una pérdida de peso, debilidad y fatiga cronica que se detectan frente a una
enfermedad mas avanzada®). Su utilidad también ha sido demostrada en pacientes
oncologicos. Burden et al. encontraron una menor FAM en pacientes con cancer

colorrectal con pérdidas de peso mayores al 10% previo al tratamiento quirurgico,



versus aquellos pacientes con pérdidas de peso menores; esta diferencia fue
estadisticamente significatival®®. Incluso se ha observado su utilidad como factor
predictor de complicaciones postoperatorias, y aumento en los dias de estadia

hospitalaria, en pacientes con cancer gastrico que presentan sobrepeso (%°).

Ademas de las evaluaciones antes descritas, se puede encontrar en la literatura la
descripcion de indicadores bioquimicos como predictores de outcome quirurgico.
Dentro de estos encontramos la albumina sérica y la proteina C reactiva (PCR),
ambas denominadas proteinas de fase aguda (PFA), sintetizadas a nivel hepatico,
y que reflejan la respuesta inflamatoria sistémica®”), que se produce dentro de la
fisiopatologia del cancer y se caracteriza por promover procesos metabdlicos, que
inducen el catabolismo proteico derivando en la consecuente pérdida de masa
muscular®®. La albumina es considerada una PFA negativa debido a que su
concentracion disminuye durante estados inflamatorios, pero histéricamente sus
niveles se han asociado a estado nutricional. Sin embargo, su uso como parametro
para evaluacion nutricional se ha invalidado debido a que su sintesis se ve afectada
por factores diversos como injuria, infeccién, inflamacion sistémica, edema, ascitis,
enfermedad hepatica, renal o trauma. Ademas su valor no aumenta con la ingesta
caldrica y/o proteica, sino que mejoran a medida que se resuelvan las condiciones
previamente descritas®®. En contraste con la diminucion de la albumina, la PCR es
considerada un parametro para evaluar inflamacion, es decir, una PFA positiva,
cuyos niveles aumentan en estados inflamatorios. Su puede utilizar para contrastar

sus valores con los de albumina.
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Estos indicadores bioquimicos son parte de los examenes rutinarios y luego son
monitoreados en el postoperatorio como parte del seguimiento y evolucion. Existen
varios estudios que han evaluado la utilidad de estos marcadores en la prediccion
de oufcomes quirurgicos en pacientes oncoldgicos. Una revision sistematica
reciente concluye que una mayor concentracion de PCR se asocia a mayor
mortalidad en pacientes sometidos a reseccion quirurgica de tumores primarios

s6lidos0),

Los niveles de albumina sérica se consideran normales sobre 3,5 g/dL. Niveles
inferiores, <3,0 g/dL se han asociado a una mayor tasa de infecciones del sitio
quirurgico, filtracion de la anastomosis y aumento en la estadia hospitalaria en
pacientes sometidos a cirugia oncoldgica abdominal®'-32). Por esto, es importante
destacar que su uso es valido como factor prondstico para complicaciones

postoperatorias, pero no para evaluacién nutricional.

Suplementacion nutricional preoperatoria.

La literatura actual describe ampliamente las complicaciones y consecuencias de la
desnutricion en paciente quirurgicos. En contraste con lo anterior, y en la busqueda
de una intervencion adecuada y efectiva, es que desde hace mas de 2 décadas se
ha estudiado la utilidad de la suplementacion preoperatoria. La European Society
for Enteral and Parenteral Nutrition (ESPEN), a través de su guia de nutricidn clinica
en cirugia, recomienda el uso de terapia nutricional precirugia por 7 a 14 dias en
pacientes con riesgo nutricional severo 3. La evidencia describe que aquellos

pacientes severamente desnutridos que reciben suplementacion previo a la cirugia,

11



presentan menor estadia hospitalaria y disminucion en la tasa de infecciones post-

quirdrgicas®4).

En base a esta evidencia es que el Instituto Nacional del Cancer (INC) ha
implementado desde agosto del 2017, el protocolo de suplementacién nutricional
preoperatoria en pacientes candidatos a cirugia oncologica digestiva y de cancer de
cabeza y cuello. La suplementacion se prescribe a todo paciente desnutrido
determinado a través de un tamizaje y evaluado objetivamente por un profesional
nutricionista. La dosis consiste en 250 cc de féormula nutricional estandar (1 kcal/ml),
2 veces al dia, por 14 dias previo a la cirugia. Al ser de reciente implementacion,
aun se encuentran pendientes los datos del seguimiento y sus resultados. Sin
embargo, segun lo descrito en la literatura, esta suplementacion podria disminuir la

estadia hospitalaria.

12



Hipétesis
Los pacientes sometidos a cirugia oncoldgica electiva con desnutricion segun VGS,

con baja funcionalidad muscular y/o con hipoalbuminemia, presentan una estadia
hospitalaria mayor que aquellos pacientes bien nutridos, excepto aquellos con

suplementacién nutricional preoperatoria.

Objetivo General

Determinar la estadia hospitalaria en pacientes sometidos a cirugia oncolégica
electiva segun estado nutricional, funcionalidad muscular, albuminemia vy

suplementacién preoperatoria

Objetivos especificos

1) Comparar la estadia hospitalaria en pacientes con y sin desnutricién, con
funcionalidad muscular normal y baja, con y sin hipoalbuminemia y
suplementacién preoperatoria.

2) Determinar la asociacion entre estado nutricional (VGS) y la funcionalidad
muscular medida por dinamometria previo a la cirugia con los dias de estadia
hospitalaria.

3) Asociar la hipoalbuminemia preoperatoria con la estadia hospitalaria.

4) Determinar el efecto de la suplementacion preoperatoria en la estadia

hospitalaria.
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Materiales y método

Tipo v disefio de estudio: Observacional, analitico de corte transversal(®%).

Poblacion de estudio: Pacientes adultos hospitalizados en el servicio de cirugia del

INC durante el afio 2018 con diagndstico oncoldgico.

Criterios de inclusion: Pacientes mayores de 18 afos, de ambos sexos, con

diagnostico de cancer de sistema digestivo (gastrico, eso6fago, union
gastroesofagica, pancreas, via biliar, duodeno, colon, recto), cabeza y cuello
(hipofaringe, laringe, cavidad oral, senos paranasales, piel facial, &seo),
ginecologico (utero, cérvico-uterino, ovario, endometrio, vagina), mama, urologico
(prostata, vejiga, renal, pene), sometidos a cirugia primaria con intencién curativa o
paliativa, con o sin tratamiento oncoldgico previo (quimio o radioterapia), con y sin
suplementacidon oral preoperatoria, que ingresen al INC para cirugia oncoldgica

programada.

Criterios de exclusion: Pacientes sometidos a re-operacion oncoldgica asociada a

complicaciones post-quirurgicas, cirugias de urgencia, pacientes con artrosis, artritis
reumatoide y/o patologias que afecten la funcionalidad muscular independiente del
cancer, pacientes con diagnostico de melanoma, pacientes usuarios de farmacos
que afecten la fuerza muscular como relajantes musculares y pacientes que
presenten alguna patologia que altere las concentraciones plasmaticas de albumina

como insuficiencia cardiaca congestiva, enfermedad renal cronica desde etapa 2
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(valor de filtracién glomerular <90 ml/min/1,73m?), cuadros infecciosos severos o

insuficiencia hepatica.

Calculo del tamaino muestral

Se utilizé la férmula para calculo de tamafio muestral con poblacién conocida. Se

determiné el promedio del total de cirugias realizadas en el INC en los meses de

enero, febrero, marzo y abril del aflo 2017 resultando en 135 cirugias promedio

mensualmente. Esto se considero el tamafio total de la poblacidén y se utilizé la

siguiente formula®®): ae N
l+w
zZ'pq
Donde:
Parametro Descripcion Valor
n Tamano de la muestra que se X
desea conocer
N Tamanfo de la muestra 135
conocida
e Error muestral 5%
Z Constante del nivel de 1,96
confianza determinado
p Proporcion de individuos que 0,5*
poseen la caracteristica
q Proporcion de individuos que 0,5*

no poseen la caracteristica

*Valor desconocido, se asume 0,5

El intervalo de confianza se determind en 95%.
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Recoleccion de datos

Se reclutaron pacientes de acuerdo a los criterios de inclusion desde febrero hasta
agosto 2018 en el Instituto Nacional del Cancer. El dia anterior a la cirugia se les
explico a los pacientes el estudio y el uso de los datos. Al aceptar se les entreg6 el
consentimiento informado para su firma. Posterior a esto, se registraron los datos
de: peso habitual (kg), (considerado el peso estable previo al diagnostico de la
enfermedad actual), peso actual (kg), estatura (mt), calculo de porcentaje de pérdida
de peso, valoracion global subjetiva de Detsky!'®, dinamometria (kg), albumina

sérica (g/dL) preoperatoria y suplementacion nutricional preoperatoria.
El porcentaje de peso perdido se calculo segun la siguiente formula:

Calculo del porcentaje de pérdida de peso:

((Peso habitual — Peso actual) x 100) / peso habitual.

La clasificacion de la VGS se realizé de acuerdo a lo descrito por Destky segun los

siguientes criterios:

Clasificacion VGS

a) Bien nutrido (VGS A): Sin pérdida de peso ni alteracion de otros parametros.

b) Moderadamente desnutrido (VGS B): Pérdida de peso > 5% en 3 meses con
alteracion de al menos un parametro de los criterios evaluados.

c) Severamente desnutrido (VGS C): Pérdida de peso >10% en un periodo de
6 meses 0 mas y alteracion de al menos un parametro de los criterios

evaluados.
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Se realizaron dos grupos de pacientes segun estado nutricional: aquellos
clasificados como VGS A, bien nutridos, y aquellos clasificados VGS B y C, como

desnutridos.

indice de masa corporal

Se calculd el indice de masa corporal y se clasificé segun rango etario de acuerdo
a las recomendaciones del Ministerio de Salud®*® de Chile considerando los

siguientes valores para la clasificacion:
Adulto (hasta los 64 afos 11 meses y 29 dias)

Valor (kg/mt2) Clasificacién

<18,5 Enflaquecido
18,5 - 24,9 Normal
25,0 - 29,9 Sobrepeso
30,0 y mas Obesidad

Adulto mayor (65 afnos y mas)

Valor (kg/mt2) Clasificacién

<23,0 Enflaquecido
23,0-27,9 Normal
28,0 - 31,9 Sobrepeso
32,0 y mas Obesidad

Fuerza de agarre muscular

Se utilizé un dinamémetro marca JAMAR digital, con medicion de 0 a 90 kg y
ajustable para 5 posiciones de mano. Este modelo es considerado el gold standard

para la medicion de la dinamometria segun lo descrito en la literatura®%49), La
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medicién de FAM se realizé segun lo descrito por Klidjian AM et al?"). con la mano
no dominante, 3 mediciones consecutivas, registrandose la mas alta y se expreso
como porcentaje del valor de la mediana de las tablas publicadas por Hirsh et al".

Se consider6 normal un valor sobre el 85% segun lo descrito por la misma autora.

Suplementacién nutricional preoperatoria

En el INC existe un protocolo de suplementacién nutricional preoperatoria el cual
indica que todos los pacientes que seran sometidos a cirugia electiva con
diagnostico de cancer de cabeza y cuello o digestivo, deben derivarse a una
evaluacion nutricional preoperatoria en donde la nutricionista determinara el estado
nutricional del paciente e indicara suplementacion nutricional a aquellos con
diagnostico de desnutricion. La suplementacion consiste en la indicacion de una
férmula polimérica isocaldrica estandar en un volumen de 500cc diarios por 14 dias
previo a la cirugia. De acuerdo a esto, un volumen total de 7000cc corresponde al

cumplimiento del 100% de la indicacién.

La clasificacion oncologica y la estapificacion se realizara segun los criterios de la

American Joint Comission of Cancer (AJCC) 8th Edition 2016(42).

Los dias de estadia hospitalaria se consideraron desde el dia anterior a la cirugia
(primer dia de hospitalizacién) hasta el alta médica, no considerando dentro del
conteo aquellos dias que el paciente no se pueda retirar del hospital por motivos

administrativos.
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Definicion de las variables de estudio

Variable dependiente:

a) Estadia hospitalaria: expresada en numero de dias. Variable cuantitativa,

discreta.
Variables independientes:

a) Estado nutricional. Variable cualitativa, nominal.

b) Fuerza de agarre de mano: expresada en kilos y en porcentaje del estandar.
Variable cuantitativa, continua. Se trabajé también como cualitativa en base
a la clasificacidon segun las tablas de referencia.

c) Albuminemia: expresada en g/dL. Valor normal >3,5. Variable cuantitativa,
continua.

d) Suplementacion preoperatoria: variable cuantitativa, discreta. Se trabajé

también como categodrica.

Procesamiento de los datos

Los datos se registraron en el programa Microsoft Excel V16.15 y luego se

procesaron en el programa SPSS V.24.
El analisis de los datos se dividid en dos fases, una descriptiva y otra analitica.

Para determinar la distribucion de las variables, se aplico la prueba de Kolmogorov-

Smirnov.

19



Analisis descriptivo

La descripcion de las variables se realizé con medidas de posicidn central y una
medida de dispersion, media + desviacion estandar para variables continuas con
distribucién normal. Si la variable no distribuyé normal, se utilizé mediana (rango

intercuartilico).

Para determinar la concordancia entre los diagnosticos de desnutricion segun VGS,

IMC, albumina y FAM se utiliz6 el coeficiente de kappa.

Analisis de comparacion y asociacion

Para realizar las comparaciones entre los distintos grupos de localizacion tumoral
se ocupo el test de Kruskal-Wallis. En las variables sin distribucion normal se aplico
la prueba de Mann-Whitney para comparar entre grupos y t-student de muestras
independientes para aquellas con distribucidon normal. Para los analisis de
asociacion se construyo inicialmente un modelo de regresion lineal multiple y de
regresion logistica univariado, utilizando como variable dependiente la estadia
hospitalaria categorizada como prolongada, si la estadia duraba 10 o mas dias
(percentil 75 de la muestra). Se incluyé en este modelo las variables desnutricidon
por VGS, fuerza de agarre muscular (FAM) (kg, porcentaje del estandar y
categorica), hipoalbuminemia, edad y pérdida de peso. Luego, se realiz6é un analisis
multivariado con las variables que arrojaron una significancia estadistica en el
analisis previo. Se categorizd el porcentaje de pérdida de peso en mayor a 10%,

considerado una baja de peso clinicamente significativa. Se evalu6 que no hubiera

20



una interaccion significativa (p<0,05) por posibles factores de confusion, como el

tipo de cancer y sexo.

Se realiz6 una segunda clasificacion de estadia hospitalaria basada de acuerdo al

tipo de cirugia para comparar la fuerza muscular:

a) Larga estadia: mayor o igual a 7 dias. Cirugias de localizacién tumoral
cabeza y cuello, digestivo y urologico
b) Baja estadia: menor a 7 dias. Cirugias de localizacién tumoral mama y

ginecologico.

Este estudio fue revisado y aprobado por el comité de investigacién del INC y todos
los pacientes leyeron y firmaron el consentimiento informado para la utilizacion de

los datos.
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Resultados

Se reclutaron un total de 100 pacientes entre los meses de marzo y agosto 2018 en
el Instituto Nacional del Cancer. En la Tabla 1 se observan las caracteristicas de la
muestra. El 60% de la poblacion corresponde a sexo femenino. La edad presentd

una media de 58,5 +12.4 afos y el 65% de la muestra es adulto mayor de 65 afos.

Respecto a la localizacion tumoral, el mayor porcentaje se encuentra en los de
origen digestivo con sitios tumorales en recto (n=12), gastrico (n=9), esofago (n=4),
pancreas (n=3) y colon (n=2). Cabeza y cuello alcanza el 25% con localizacién
tiroides (n=11), intraoral (n=9), parétida (n=2), mandibula y maxila (n=2) y laringe

(n=1).

El 44% de la muestra present6 desnutricion segun VGS (con clasificaciéon B y C).
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Tabla 1: Caracteristcas al ingreso de la muestra

%
Edad
<65 afios 35
>65 afios 65
Sexo
indice de masculinidad (hombres) 40
Sitio Tumoral
Ca Digestivo 30
Ca CyC 25
Ca Ginecoldgico 5
Ca Mama 22
Ca Uroldgico 18
ENX*
Bien nutrido 56
Desnutrido 44
FAM
Normal 51
Bajo 49
Albuminemia
Normal 95
Baja 5
SP
Si 20
No 80

n=100; Ca: cancer; CyC: cabeza y cuello, FAM: fuerza de agarre de
mano. SP: suplementacién preoperatoria  *Estado nutricional
segun Valoracion global subjetiva. Se consideré albumina baja a
valores <3,5g/dL.



La fuerza de agarre muscular presentd un promedio de 23,1+9,6 kg. El 51% de la
poblacién total presentd niveles normales de fuerza muscular y un promedio de

82,5+25,1% respecto del estandar nacional.

Respecto a la albumina sérica, la media fue de 4,2+0,4 g/dL y solo el 5% de la

poblacién presentd hipoalbuminemia al ingreso.

La clasificacion de IMC se realizd por grupo etario entre adultos y adultos mayores

y en la tabla 2 se observa la distribucion segun diagndstico.

Tabla 2: clasificacidn IMC por rango etario
Adulto (n) Adulto mayor (n) Total (n)

Enflaquecido 0 6 6
Normal 19 13 32
Sobrepeso 27 10 37
Obesidad 19 6 25

IMC: indice de masa corporal. Clasificacion segin norma MINSAL. N muestra
total =100 pacientes.

Destaca que los 6 pacientes categorizados como enflaquecidos son mayores de 65
anos y, en contraste, el 25% de la muestra total presenta una clasificacion de
obesidad. No se observo concordancia entre desnutricion diagnosticada con VGS
e: IMC correspondiente a enflaquecido (Kappa=-0,008; p=0,74), FAM baja

(Kappa=-0,008; p=0,85), e hipoalbuminemia (Kappa=0,038; p=0,10).

La prevalencia de pacientes con suplementacién oral preoperatoria alcanzo el 20%
de la muestra. De estos pacientes, solo el 50% (n=10) cumplié con la
suplementacion indicada. La mediana de dias de suplementacion en estos

pacientes fue de 22,5 (p25= 9,2; p75=30) con un minimo de 4 y maximo de 120
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dias. Destaca que el 75% (n=15) de los pacientes con suplementacién preoperatoria

presenta desnutricion segun VGS.

La estadia hospitalaria de la poblacién fue de 5,5 (p25=3; p75=10) dias (con un

minimo de 2 y maximo de 31 dias).

Tabla 3. Clasificacion de las variables segun localizaciéon tumoral

Digestivo CyC Ginecoldgico Mama Uroldgico
EH (dias)* 9,0 (6,7-11,0)> 7,0 (3,0-16,0)* 3,0 (3,0-5,5)** 2,0 (2,0-3,0)° 6,0 (4,7-9,7)?
EN **
Bien nutrido (n) 27% (8) 56% (14) 60% (3) 73% (16) 83% (15)
Desnutrido (n) 73% (22) 44% (11) 40% (2) 27% (6) 17% (3)
FAM
Normal (n) 60% (18) 64% (16) 60% (3) 27% (6) 44% (8)
Baja (n) 40% (12) 36% (9) 40% (2) 73% (16) 56% (10)
%ST (DE) 88% (27) 87% (18) 77% (34) 70% (24) 82% (25)
Albimina
Normal (n) 87% (26) 96% (24) 100% (5) 100% (22) 100% (18)
Baja (n) 13% (4) 4% (1) 0 0 0
SP
Si 37% (11) 16% (4) 20% (1) 0 22% (4)
No 63% (19) 84% (21) 80% (4) 0 78% (14)

EH: Estadia hospitalaria. EN: estado nutricional. FAM: fuerza agarre muscular clasificada segun estandar
nacional. CyC: cabeza y cuello. SP: suplementacién preoperatoria. *Presentado en mediana, minimo y maximo
por no presentar distribucién normal. **Segtn Valoracién global subjetiva.. ***Porcentaje de la mediana del
estandar nacional segin grupo etario y sexo, presentado en promedio y desviacion estandar. Albumina baja
<3,5g/dL.

En la Tabla 3 se observan las caracteristicas de las variables segun localizaciéon
tumoral. La estadia hospitalaria mas elevada se encuentra en el grupo de cancer
digestivo, alcanzando una mediana de 9 dias. Los pacientes con cancer de cabeza
y cuello presentan el valor maximo de 31 dias. En contraste, la menor corresponde

a cancer de mama con una mediana de estadia hospitalaria de 2 dias.

El estado nutricional presenta diferencias entre los grupos. Aquellos con mayor
porcentaje de desnutricidn son los pacientes con diagnostico de cancer digestivo,

de los cuales el 50% es de localizacion en recto. Dentro del grupo con cancer de
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CyC, lo que presentd mayor compromiso nutricional fue la localizacién intraoral
alcanzando el 45% del total de CyC. Los grupos que presentaron menor prevalencia
de desnutricion fueron cancer de mama y urolégico con un 27% y 17%

respectivamente.

Con respecto a la fuerza muscular, los pacientes con desnutricion presentaron un
promedio de 84,0+23,9% y los pacientes bien nutridos 81,3+26% del estandar
nacional (p=0,59). Los grupos con mayor prevalencia de clasificacion normal fueron
digestivo, CyC con promedios de FAM de 88% y 87% del estandar nacional (%ST)
respectivamente; mientras que, en contraste con el estado nutricional, los sitios
tumorales mama y ginecoldgico, presentaron menores niveles de fuerza muscular

al ingreso.
Respecto a la hipoalbuminemia, el 80% (n=4) de los casos corresponde a cancer
de origen digestivo y 20% (n=1) a CyC.

Se realiz6é la comparacion de la estadia hospitalaria entre los grupos de estado
nutricional segun VGS (bien nutrido y desnutrido), FAM ingreso (normal y baja),
albuminemia (normal y baja) y suplementacién preoperatoria (si y no). Los

resultados se pueden observar en el Grafico 1.
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Grafico 1: Estadia hospitalaria y variables nutricionales
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A: Estado nutricional segun valoracion global subjetiva. A=Bien nutrido (BN): mediana 2,0 (3,5-8,0). B+C= desnutrido:
mediana 5,0 (8,5-15,2)

B: Clasificacién fuerza agarre muscular (FAM) (segun estandar nacional). FAM normal: mediana 7,0 (3,0-11,0), FAM baja:
5,0 (2,0-8,5).

C: Albuminemia. Normal (>3,59/dL): 5,0 (3,0-10,0). Baja: 11,0 (7,0-20,0)

D: Suplementacién preoperatoria. Si: 11,0 (7,2-14,0), No: 5,0 (3,0-8,0)

Resultados presentandos como mediana y rangos intercuartilicos.

Los pacientes con diagnostico de desnutricion, con hipoalbuminemia y con
suplementacidn preoperatoria presentaron una estadia hospitalaria mayor que

aquellos bien nutridos (p<0,001), con albumina normal (p=0,032) y sin
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suplementacién preoperatoria (p<0,001). Esta diferencia no alcanzé a ser

significativa entre los grupos con FAM normal y baja.

Es importante destacar que los pacientes que cumplieron efectivamente la
suplementacién indicada, fue soélo del 10% (n=10), por lo que se determino excluir

este resultado de los siguientes analisis.

En un analisis exploratorio buscando la asociacién de las variables con la estadia
hospitalaria se realizé una regresion lineal multiple cuyos resultado se observan en
la Tabla 4. Se encontré una asociacion significativa con desnutricion, FAM (kg),
porcentaje de pérdida de peso y suplementacion preoperatoria. La desnutricién es
el factor mas fuerte en determinar los dias de hospitalizacion, presentando una
estadia hospitalaria 4,7 dias mas larga que los bien nutridos (p<0,001). No se
encontro relacion de la estadia hospitalaria con IMC, FAM (%ST) ni la albuminemia

en este analisis.

Tabla 4: Asociacidn entre variables relacionadas con el estado nutricional y estadia
hospitalaria (regresién lineal univariada)

Beta IC p
Desnutricion 4,78 2,49 7,06 <0,001
IMC (Kg/mt2) -0,07 -0,31 0,16 0,52
Porc. Pérdida peso 0,25 0,09 0,40 0,002
FAM (kg) 0,18 0,56 0,30 0,005
FAM (%ST) -0,009 -0,06 0,04 0,72
Albuminemia -1,98 -4,96 0,99 0,18

Desnutricién evaluada segiun VGS. IMC: indice de masa corporal, FAM: fuerza agarre muscular. %ST:
porcentaje del estandar nacional

Para evaluar el riesgo que presentan las variables para la estadia hospitalaria
prolongada (>10 dias), se realiz6é un analisis de regresion logistica univariado y sus

resultados se exponen en la Tabla 5.
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Tabla 5: Asociacidn entre variables relacionadas con el estado nutricional y
estadia hospitalaria prolongada (regresién logistica univariada)

OR IC p
Desnutricion 4,56 1,75 11,89 0,002
Pérdida de peso significativa* 0,49 0,15 1,50 0,22
FAM (kg) 1,08 1,03 1,14 <0,001
FAM (%ST) 0,99 0,98 1,02 0,80
FAM normal 1,95 0,79 4,83 0,15
FAM baja 0,51 0,21 1,27 0,15
Albimina baja 0,22 0,03 1,43 0,11

Estadia hospitalaria prolongada >10 dias. IMC: indice de masa corporal, FAM: fuerza agarre
muscular, clasificada segun estandar nacional. FAM (%ST): expresado como porcentaje del
estandar nacional. *Se considerd una pérdida de peso mayor al 10%. Albumina baja <3,5g/dL.

Se observa que la desnutricion es la variable que mas fuerte que aumenta el riesgo
de estadia hospitalaria prolongada con un OR=4,56 (p=0,002). El valor elevado de
fuerza muscular al ingreso también arrojé un riesgo mayor de hospitalizacion
prolongada (OR=1,08 p<0,001). Sin embargo, al compararla con el estandar
nacional ya sea clasificada o en porcentaje, se pierde esta asociacion. No se
encontré que el porcentaje de pérdida de peso mayor al 10% y la hipoalbuminemia

aumentaran el riesgo de estadia prolongada.

Finalmente, se realiz6 una regresion logistica multivariada con los resultados
anteriores buscando la interaccion entre las variables significativas. Estos

resultados se observan en la Tabla 6.

Tabla 6: Asociacidn entre variables relacionadas con el estado nutricional y
estadia hospitalaria prolongada (regresién logistica multivariada)

OR IC p
Desnutricion 6,74 2,24 20,32 0,001
FAM(kg) 1,12 1,05 1,17 <0,001
Desnutricidn evaluada segun VGS. FAM: fuerza agarre muscular. Estadia hospitalaria prolongada
>10 dias
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La desnutriciéon evaluada segun VGS es un factor que aumenta el riesgo de una

estadia hospitalaria prolongada en esta poblacién de pacientes.

Finalmente, en la busqueda de otros factores que pudiesen influir en los resultados,
se realiz6 la comparacion de la FAM (kg) entre cirugias de alta (mayor a 7 dias) y
baja estadia (menor a 7 dias) ya que existen cirugias que van a requerir una estadia
hospitalaria minima debido a la complejidad del procedimiento. Se observa en la
Tabla 7, que las medias entre ambos grupos son diferentes (p=0,015). Sin embargo,
al realizar el mismo analisis sin el grupo de cancer de mama (pacientes que

presentan menor FAM y estadia hospitalaria), estas diferencias desaparecen.

Tabla 7: Comparacion de FAM (kg) segin estadia hospitalaria y grupos de

cancer

n fﬂgiﬁkg) DE Valor p
e S S F
nowocamama 9% 3 20 82 s

Ca: Cancer, DE: desviacion estandar

Discusion
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La desnutricion y la mayor fuerza muscular (kg) son factores que aumentan el riesgo
de tener una estadia hospitalaria prolongada (>10 dias). No se encontré que la

hipoalbuminemia presentara valor predictivo para este desenlace.

En la literatura se describen distintos factores asociados al estado nutricional como
la albuminemia preoperatoria y la fuerza muscular, ambos considerados con valor
predictivo para aumento en la estadia hospitalaria®3". Sin embargo, en nuestros
analisis, estas variables no presentaron concordancia con la VGS, indicando que la
desnutricion no se relaciond con la hipoalbuminemia ni la fuerza muscular en este
grupo de pacientes. En 2014 Pariella et al'") encontraron resultados similares,
donde describen que no hay diferencias de albuminemia preoperatoria entre
desnutridos y bien nutridos (evaluado por VGS) en pacientes con cancer digestivo
sometidos a cirugia. El grupo de pacientes evaluado por Paniella es similar al
estudiado en esta tesis, confirmando que la albumina sérica no presenta relacion

con el estado nutricional preoperatorio.

Existe una amplia literatura que describe la relacion entre desnutricion y estadiia
hospitalaria en pacientes quirtrgicos oncologicos. Gupta D(™® publico una revision
sistematica en el ano 2011 encontrando que la VGS es una herramienta util para
predecir la estadia hospitalaria en pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal. En
el 2017, Harter J*¥ describid que la desnutricion (evaluada por valoracién global
subjetiva) se asocia a mayor tasa de complicaciones postoperatorias y dias de
hospitalizacidon en pacientes sometidos a cirugia oncoldgica. Los resultados

obtenidos en esta investigacion concuerdan con lo descrito previamente y apoyan
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que la VGS es una herramienta util, econémica, facil, no invasiva y con un alto valor

predictivo para determinar estadia hospitalaria.

La fuerza muscular se relaciona con el estado nutricional y se ha descrito como
factor predictor de estadia hospitalaria(’®44. Sin embargo, en este estudio se
encontré que aquellos pacientes con mayor fuerza muscular (valor absoluto),
presentan mayor riesgo de estadia hospitalaria prolongada y que los pacientes con
FAM bajo el estandar, no presentan una diferencia significativa en dias de
hospitalizacidon en comparacién con aquellos con fuerza normal. Se realizaron
diversos analisis con la fuerza muscular expresada como valor absoluto (kg),
porcentaje del estandar y clasificada como normal o baja, todo esto en busqueda
de alguna asociacidén que pudiese explicar como es que la mayor fuerza muscular
aumenta los dias de hospitalizacion. Existen diversos factores que influyen en la
estadia hospitalaria como la patologia de base o el tipo de cirugia; y esta ultima
destaca en este grupo de pacientes. Segun lo expuesto en la Tabla 7, uno de los
sesgos que podria presentar este analisis es el tipo de cirugia a la que son
sometidos los pacientes. El grupo estudiado es heterogéneo en cuanto a
diagndstico oncologico y la complejidad de las cirugias varia segun la localizacion
tumoral. En los pacientes con sitios tumorales digestivos, uroldgicos y de cabeza y
cuello, los procedimientos quirdrgicos son altamente complejos y requieren de
estadias minimas de hospitalizacion de 7 dias. En contraste con esto, las
mastectomias parciales o totales (por cancer de mama), son de bajo riesgo y no
presentan una estancia hospitalaria mayor a 3 dias. Considerando este

antecedente, se analiz6 el factor de cirugia prolongada (estadia minima de 7 dias),
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observandose que existia una diferencia en FAM (kg) entre los grupos indicando
que los pacientes que ingresan a cirugias de estadia programada prolongada,
presentaban mayor FAM. Pero, al realizar el mismo analisis excluyendo al grupo de
cancer de mama, que destaca por tener buen estado nutricional segun VGS, pero
baja fuerza muscular, esta diferencia desaparecio, lo que nos indica que una FAM
normal no presentaria relacion con la estadia hospitalaria en los grupos de CyC,
digestivo, urologico y ginecologico (78% de la muestra), si no mas bien es el tipo de
intervencién quirtrgica lo que influye. En el estudio de Hérter*® se observé que la
baja funcionalidad muscular en pacientes sometidos a cirugia oncoldgica, no se
asocié a mayor estadia hospitalaria, lo que concuerda con parte de los resultados
de este estudio, lo que podria indicar que en este grupo de pacientes, la medicion

de FAM no seria un factor prondstico para estancia hospitalaria.

Para poder analizar de manera adecuada la relacion de FAM con estadia
hospitalaria, se debiera realizar una muestra homogénea que incluya solo pacientes
con cirugias de estadia prolongada y evaluar el aumento de los dias por sobre la

estadia minima.

Es importante destacar que, aunque el resultado de la FAM fue estadisticamente
significativo, un OR=1,12 presenta una baja utilidad en el ambito clinico y no se

podria utilizar como método de tamizaje.

Respecto a la suplementacién preoperatoria, las sociedades internacionales de
nutricién recomiendan la suplementacion oral preoperatoria para la disminucion de
la estadia hospitalaria®®). En esta muestra de pacientes, solo el 10% de la poblacion

completd la totalidad de la suplementacion indicada, razén por la cual se decidio
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excluir esta variable de los resultados considerando que no serian representativos
de la poblacién al ser un porcentaje muy bajo del total de la muestra. Existen
distintos factores que pueden influir en la baja suplementacion de estos pacientes y
dentro de ellos se puede destacar la dificultad para que el equipo médico derive
oportunamente, los cambios en las fechas de la cirugia por la suspensién o retraso
en los pabellones, el costo econdmico que debe asumir el paciente para adquirir el
suplemento y la tolerancia individual del producto. Para evaluar de manera
adecuada el efecto de la suplementacion oral preoperatoria, se deberia realizar un
analisis pareado por diagnostico nutricional, clasificacion tumoral, tipo de cirugia y

buscar las diferencias entre el grupo suplementado y el no suplementado.

La hipoalbuminemia (<3,5g/dL) se ha descrito como un factor que aumenta los dias
de hospitalizacién. En el 2010, Garth A“% encontré una correlacion negativa entre
albumina preoperatoria y estadia hospitalaria (r=-0,32; p<0,01) en pacientes
sometidos a cirugia de cancer gastrointestinal. Hennessey D" en el 2010 encontrd
resultados similares, en donde la hipoalbuminemia (considerada en ese estudio
<3,0g/dL) se asocié con mayor estadia hospitalaria (19,5 vs 12 dias p<0,001) y una
correlacién entre ambas variables de r=-0,31 (p<0,001). En este estudio se encontro
que los pacientes con albumina preoperatoria <3,5g/dL si presentan mas dias de
hospitalizacién, pero no se determind como factor de riesgo para estadia
prolongada. Uno de los factores que podrian influir en los resultados encontrados
en esta tesis, es que el total de pacientes con hipoalbuminemia alcanzé sélo el 5%

de la muestra total, lo que podria explicar que se hayan encontrado diferencias entre

34



ambos grupos (normo e hipoalbuminemia) pero no tenia la potencia suficiente para

influir como valor prondstico.

Dentro de las fortalezas destaca que este es uno de los primeros estudios que
describe la fuerte relacion del estado nutricional con el desenlace quirurgico en la
realidad nacional. El tamafio muestral permite sacar conclusiones que son utiles en
centros hospitalarios e implementar estrategias que apunten a pesquisar y tratar la

desnutricion previo al tratamiento quirurgico.

Entre las debilidades de este estudio destaca que faltdé recopilar mas factores que
influyen en la estadia hospitalaria como el tipo de cirugia y comorbilidades. Ademas,
no se pudo determinar el efecto de la suplementacién preoperatoria sobre la estadia
hospitalaria debido al bajo numero de pacientes que la recibié. Respecto a los
analisis estadisticos, el tamafo muestral fue insuficiente para realizar
comparaciones entre subgrupos por lo que no fue factible realizar estos analisis.
Con una poblacion mas grande se podrian subdividir en grupos y hacer mayores

comparaciones.

Conclusion
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La desnutricion evaluada segun VGS es un factor predictor de estadia hospitalaria
prolongada en pacientes oncologicos sometidos a cirugia. El uso de la VGS como
herramienta de tamizaje nutricional es una forma economica, facil y rapida para
determinar el riesgo de presentar estadia hospitalaria sobre 10 dias. Se encontr6
que la FAM en valor absoluto, es un factor predictor también de estadia hospitalaria
pero con escaso valor clinico. No se encontré valor predictivo para la albumina. Se
necesitan mas estudios con muestras mas grandes para confirmar estos resultados

y poder realizar analisis mas detallados incluyendo mas variables.
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