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1. Resumen del trabajo

Introduccion: Los canceres de eséfago, estbmago e higado se ubican en el séptimo,
sexto y tercer lugar, respectivamente, en cuanto a mortalidad global. El estado
nutricional de un paciente con cancer es determinante para su evolucion y prondstico,
un estado de desnutricibn se asocia con un aumento de las complicaciones
postquirurgicas y peor respuesta a las terapias. La prehabilitacion nutricional es la
optimizacion del paciente, con la finalidad de mejorar la respuesta al estrés quirargico
y favorecer la recuperacion. El objetivo principal de este estudio es evaluar la
implementacion de la prehabilitacion nutricional en los pacientes oncolégicos

sometidos a cirugia en el Hospital Joan XXIII.

Metodologia: Estudio retrospectivo observacional no aleatorizado de 56 pacientes
oncoldgicos programados para cirugia esofagogastrica o hepatobiliar, en los que se
solicitd una evaluacion de su situacion nutricional previa a la intervencion. Se
analizaron datos sociodemograficos, estado e intervencién nutricional y
caracteristicas perioperatorias. El analisis estadistico se realizé con el programa
SPSS v 28 (IBM).

Resultados: El 44,6% de los pacientes presentd desnutricion. Se observdé una
disminucion progresiva del IMC y un incremento en el porcentaje de pérdida de peso
en funcion de la severidad de la desnutricidon, asi como mayor resistencia y menor
fuerza muscular. Asimismo, se observé que, a mayor grado de desnutricion, mayor
suplementacidn prequirurgica. Tras la intervencion quiriurgica se observd
hipoalbuminemia y un aumento significativo de la proteina C reactiva, sin embargo, no
hubo diferencia en otros parametros bioquimicos nutricionales. ElI grupo con
desnutricion severa presentd un mayor porcentaje de complicaciones,

reintervenciones y reingresos, asi como mayor proporcion de soporte nutricional.

Conclusion: Los pacientes con desnutricion severa recibieron mayor proporcion de
suplementacion pre y post intervencion quirurgica. No se encontraron diferencias en
las complicaciones postoperatorias lo cual podria ser un indicador de los beneficios
de la prehabilitacion nutricional.
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2. Introduccioén

2.1 Antecedentes

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estima que, en el 2020, 10 millones de
defunciones se atribuyeron al cancer, representando la primera causa de muerte a
nivel mundial (1). Actualmente el objetivo de la terapia oncoldgica no es unicamente
combatir la enfermedad, sino también disminuir a largo plazo la morbimortalidad.
Factores nutricionales como el peso, la dieta, la actividad fisica y el consumo de
alcohol han sido identificados como factores implicados en el pronéstico, la calidad de
vida, las comorbilidades y la recurrencia. Asimismo, se llegan a encontrar condiciones
nutricionales de alto riesgo dependiendo de la enfermedad (etapa, localizacion o tipo
de tumor), del tratamiento administrado o de los efectos secundarios asociados. Por
esta razon, desde el momento en el que se realiza el diagndstico se debe monitorear
la pérdida de peso en los pacientes con cancer de pulmoén y eséfago vy, la desnutricion
o el riesgo de ésta en los pacientes con cancer de pulmén, eséfago, colorrectal,
pancreas, estbmago o higado (2).

El cancer de esofago es un tipo de tumor maligno que se encuentra en el
sistema digestivo, comienza en el interior de la pared del es6fago y se extiende hacia
la mucosa, la submucosa, la muscular propia y la adventicia. Segun los datos mas
recientes del Observatorio Global del Cancer (GLOBOCAN) de la Agencia
Internacional para la Investigacion del Cancer (IARC) en el 2022 se estimaron 0,51
millones de nuevos casos y 0,44 millones de muertes a causa de esta patologia,
colocandolo en la séptima causa de muerte relacionada con el cancer a nivel mundial.
El cancer de esodfago incluye carcinoma de células escamosas (CCE),
adenocarcinoma (ADC), sarcomas, carcinomas de células pequenas y tipos raros
como linfomas y melanomas, predominando el CCE o el ADC (3, 4).

Por otro lado, a pesar de que el cancer gastrico (CG) ha mostrado en las ultimas
décadas una tendencia a la baja, este contintua siendo la quinta neoplasia maligna
mas comun tanto en la incidencia como en la mortalidad. De acuerdo con los datos
mas recientes del GLOBOCAN se estima que 0,96 millones de casos se deben a este

tipo de cancer y provoca 0,66 millones de muertes al afo. EI CG se clasifica de
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acuerdo con las localizaciones anatémicas: cancer de cardias gastrico y CG no
cardial. El Unico procedimiento que elimina completamente las lesiones del CG y por

lo tanto es la base del tratamiento es la cirugia (5, 6).

El cancer de higado se clasifica en primario o secundario segun el sitio de
origen del tumor. El cancer que se origina en el higado se denomina cancer hepatico
primario (CHP), y del 80 al 90% de los casos corresponden al carcinoma hepatocelular
(CHC), representando la forma mas comun de esta neoplasia. Sin embargo, las
metastasis hepaticas (MH) son de 20 a 40 veces mas comunes que el CHP,
originandose a menudo en canceres del tracto gastrointestinal (principalmente de
colon), aunque también puede originarse de melanoma, cancer de mama, pancreas,
vejiga y pulmon (7, 8). Cabe resaltar que el cancer hepatico representa el sexto lugar
dentro de los canceres mas frecuentes con una incidencia de 0,86 millones y causa
0,75 millones de muertes al afo, ubicandose en el tercer lugar entre las neoplasias
malignas con mayor mortalidad (9).

Actualmente, la cirugia continua siendo uno de los tratamientos de eleccion
para este tipo de canceres. El prondstico del cancer de eséfago ha mejorado
gradualmente gracias a la mejoria en las técnicas quirurgicas, los avances medicos y
la terapia neoadyuvante (3). En lo que respecta al cancer gastrico, la cirugia es la base
de su tratamiento siendo el unico procedimiento que elimina completamente las
lesiones. No obstante, si el cancer se encuentra en etapas avanzadas al momento del
diagnostico, sera necesario realizar métodos terapéuticos distintos que incluyen
quimioterapia perioperatoria, neoadyuvante o adyuvante y paliativa (5). Por ultimo, en
relacion con el cancer de higado, la cirugia hepatica se realiza principalmente en
pacientes con CHC, MH de carcinoma colorrectal o carcinoma de vias biliares y
generalmente se realiza como reseccion hepatica con intencion curativa sin otras

alternativas comparables (10).

El estado nutricional de un paciente con cancer es determinante para su
evolucion y pronostico. El cuidado nutricional juega un papel central en el manejo de
esta patologia, ya que un estado de desnutriciéon se asocia con un aumento de las

complicaciones quirurgicas, un mal pronostico, peor respuesta a las terapias y
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mayores toxicidades relacionadas con el tratamiento. Estas situaciones dan como
resultado peor calidad de vida, mayor duracion de la estancia hospitalaria y tasas mas
altas de morbilidad y mortalidad (11).

Sobotka y Forbes (12) definen a la desnutricion como “un estado resultante de
la falta de ingesta o absorcion de nutrientes que conduce a una alteraciéon de la
composicion corporal (disminucion de la masa libre de grasa) y de la masa celular
corporal, lo que conduce a una disminucién de la funcién fisica y mental y a un
deterioro del resultado clinico de la enfermedad”. Sin embargo, hoy en dia se
considera que mecanismos inflamatorios asociados a enfermedades, como el cancer
también pueden ser una causa de desnutricion ya que estos procesos se caracterizan
por anorexia y disminucion de la ingesta de alimentos, asi como un aumento del gasto
energético en reposo y aumento del catabolismo muscular dando como resultado una
alteracion en el metabolismo (13). La desnutricion relacionada con la enfermedad
(DRE) con inflamacion es un tipo de desnutricion causada por una enfermedad
concomitante, la cual se puede manifestar de forma aguda o de forma crénica (14).

En aquellos pacientes que han sido sometidos a procedimientos quirurgicos
importantes y que los coloca en un alto riesgo de desnutricion la DRE se manifiesta
de forma aguda. En estos pacientes, se observa una elevada actividad de citocinas
proinflamatorias, junto con un aumento en la liberacion de corticosteroides y
catecolaminas, asi como resistencia a la insulina y a otras hormonas anabdlicas. Estos
factores, combinados con el reposo en cama y una ingesta de alimentos reducida o
nula, favorecen una rapida pérdida de peso, contribuyendo al desarrollo de la
malnutricion. Por otro lado, la DRE crénica se presenta con frecuencia en pacientes
con enfermedades graves como el cancer, donde se da un estado inflamatorio
catabdlico. Este estado suele ser un sindbnimo de caquexia donde se observa un
sindrome metabdlico complejo asociado a una enfermedad subyacente, la cual se

caracteriza por la pérdida de masa muscular con o sin pérdida de masa grasa (14).

La DRE representa un problema social y sanitario que afecta principalmente a
personas mayores de 65 anos y esta estrechamente relacionada con la desnutricion
hospitalaria. Esta ultima se asocia con un aumento de la morbilidad, la mortalidad, una
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mayor tasa de reingresos y la necesidad de apoyo rehabilitador posterior al alta, lo
que genera un incremento en los costes sanitarios y sociales. En el 2009, se llevo a
cabo en Espana el estudio PREDyCES, que incluyé 31 centros y 1.707 pacientes
quienes fueron evaluados en cuanto a su estado nutricional mediante la herramienta
NRS-2002 (Nutritional Risk Screening 2002) en las 48 horas posteriores a su ingreso.
Los resultados mostraron una prevalencia de 23.7% de DRE en los pacientes
ingresados. Diez afios después se llevo a cabo el estudio SeDREno con el objetivo de
evaluar la prevalencia de la desnutricion en pacientes hospitalizados de 17 centros.
Los resultados fueron los siguientes: el 29.7% de los pacientes fueron diagnosticados
con desnutricidn, predominando en los pacientes con una edad igual o mayor a 70
anos (34.8%). Dentro de las condiciones clinicas asociadas significativamente con una
mayor prevalencia de desnutricion se encontré el cancer con un 39.1% , siendo
superado Unicamente por la disfagia (47.6%) y el deterioro cognitivo (43.4%). La
desnutricion se asocio a un aumento de la duracion de la estancia hospitalaria y la
muerte (p < 0,001) (15).

Como se menciond anteriormente, un estado de desnutricion esta asociado con
un mal prondstico en los resultados postoperatorios. Cuanto mas grave es la
desnutricion, mayores son las complicaciones postoperatorias y peor es el prondstico
a largo plazo, especialmente en algunas patologias como el cancer. Varios estudios
han demostrado que una pérdida de peso superior al 10% o una reduccion de la masa
musculoesquelética empeoran el prondstico a largo plazo y aumentan las

complicaciones postoperatorias (16).

En septiembre de 2018, la Iniciativa de Liderazgo Global sobre Malnutricion
(GLIM, por sus siglas en inglés) aprobd6 un conjunto de criterios para el diagndstico de
malnutricion en entornos clinicos. Estos criterios incluyen la evaluacion de criterios
fenotipicos, como el cambio de peso corporal, la delgadez (indice de masa corporal
(IMC) bajo) y la disminuciéon de masa muscular, asi como criterios etioldgicos, como
la ingesta caldrica deficiente y la carga de la enfermedad (15). En este contexto, la
evaluacion del estado nutricional y la prehabilitacion quirurgica juegan un papel clave

en el manejo de la desnutricién hospitalaria.
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La prehabilitacion quirurgica es el proceso de optimizar la capacidad funcional
de un paciente antes de una intervencion quirdrgica mayor programada, con el
objetivo de mejorar su respuesta al estrés quirurgico y favorecer su recuperacion (17).
A diferencia del cuidado perioperatorio tradicional, la prehabilitacion incorpora
estrategias multidisciplinarias enfocadas principalmente en el ejercicio fisico, la
optimizacién nutricional y la intervencidn cognitiva para reducir el estrés y la ansiedad.
Ademas de otras medidas como el abandono del tabaquismo y el alcohol, y el manejo
de la anemia (7,8). Este enfoque busca mejorar la condicion fisica, nutricional y
psicologica del paciente, lo que se traduce en una menor respuesta al estrés
quirurgico, mejores resultados clinicos y una reduccion de las complicaciones
postoperatorias (18). La prehabilitacion quirirgica se basa en los principios del
protocolo de Recuperacion Mejorada después de la Cirugia (ERAS, por sus siglas en
inglés). Los programas ERAS son abordajes multidisciplinarios que abarcan todo el
proceso perioperatorio, empleando diversas estrategias para optimizar la
recuperacion, minimizar el efecto catabdlico provocado por la cirugia, reducir
complicaciones, disminuir la estancia hospitalaria y mejorar la calidad de vida del
paciente (6,7). Una adherencia del 70-80% al protocolo se asocia con una mejoria
significativa en los resultados postoperatorios (18).

La prehabilitacion nutricional tiene como objetivos principales optimizar el
estado nutricional del paciente, mejorando sus reservas de nutrientes y su capacidad
metabdlica antes de la cirugia. Igualmente busca restaurar el déficit energético, evitar
la pérdida de peso y de masa muscular, y mejorar la capacidad funcional. Esto permite
reducir el impacto del estrés quirurgico y compensar la respuesta catabolica inducida
por la cirugia y mejorar los resultados clinicos postoperatorios. La intervencion
nutricional incluye orientacion nutricional, suplementos nutricionales orales, nutricion
enteral y nutricion parenteral. En cuanto al consumo de proteinas, favorece un
aumento en el consumo de estas para mantener la masa muscular, la capacidad
funcional y reducir el riesgo de fragilidad posterior. Asi mismo impulsa el suministro

de nutrientes complementarios y el suministro calérico total general (17,19).
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En cuanto a los beneficios de los suplementos nutricionales orales (SNO) existe
evidencia que respalda su uso, especialmente aquellos con un alto contenido de
proteinas (6). La ESPEN recomienda la administraciéon de SNO antes de una cirugia
en pacientes con riesgo nutricional grave durante un periodo de 7 a 14 dias,
garantizando una ingesta proteica minima de 1,2 a 1,5 g/kg de peso al dia y un aporte
caldrico de 25-30 kcal/kg/dia (18,19). Segun la ESPEN el uso de SNO esta indicado
en todos los pacientes oncoldgicos desnutridos y los pacientes con alto riesgo como
los adultos mayores con sarcopenia y los que no cubren sus requerimientos
nutricionales con la alimentacion. Asi mismo desde el punto de vista metabdlico y
nutricional se pretende el control glicémico y la movilizacién precoz para facilitar la
sintesis de proteinas y la funcién muscular por lo que se busca evitar largos periodos
de ayuno preoperatorio con el uso de bebidas con carbohidratos (19). Se ha
demostrado que la combinacion de asesoramiento nutricional individualizado,
suplementos nutricionales orales y actividad fisica es efectiva para mejorar la
condicioén fisica lo que contribuye a una mejor tolerancia quirargica y a la reduccion de

complicaciones postoperatorias (17).

2.2 Contextualizacion

Por la naturaleza de la patologia, el cancer esta fuertemente asociado con un estado
de desnutricion, principalmente cuando éste se localiza en alguna zona del aparato
digestivo. El tratamiento de base del cancer esofagogastrico y hepatobiliar suele ser
quirurgico, ya sea con intencion curativa o paliativa. Mantener un estado nutricional
optimo durante este proceso es clave ya que un estado de desnutricidn esta asociado
con mas complicaciones postoperatorias, mayor estancia hospitalaria y recuperacion
mas lenta, aumentando la morbimortalidad. En este contexto, la prehabilitacion
nutricional tiene como objetivo optimizar el estado del paciente antes de la cirugia con
la finalidad de mejorar la capacidad metabdlica y tener un impacto positivo en los
resultados clinicos postoperatorios. Ante esta necesidad surge el siguiente estudio
donde se evalua el efecto de la prehabilitacion nutricional en los resultados
postoperatorios de los pacientes del Hospital Joan XXIII.
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3 Objetivos

3.10bjetivo general

Evaluar la implementacion de la prehabilitacion nutricional en pacientes
oncolégicos sometidos a una cirugia en el Hospital Joan XXIII analizando su
efecto en la evolucion del estado nutricional y los resultados postquirurgicos.

3.20bjetivos especificos
- Evaluar el estado nutricional basal de los pacientes que se someteran a
cirugia en el hospital.
- Determinar la utilizacion de la suplementacion nutricional oral en funcion
del estado nutricional.
- Evaluar los cambios en los marcadores bioquimicos nutricionales tras la
intervencion en funcion del estado nutricional.

- Analizar la relacion entre la desnutricion preoperatoria y los resultados
postquirurgicos, incluyendo complicaciones y estancia hospitalaria.

4 Metodologia
Diserio del estudio

El estudio se llevo a cabo como un analisis retrospectivo observacional no
aleatorizado de los pacientes oncolégicos que asistieron a la consulta de
prehabilitacion nutricional previo a una cirugia en el Hospital Universitario Joan XXIII,

Tarragona, Espafia, durante el afio 2023 y 2024.

Poblacion de estudio

La poblacién de estudio estuvo constituida por pacientes oncologicos programados
para cirugia esofagogastrica o hepatobiliar en los que se solicitd una evaluacién de su
situacion nutricional previamente a la intervencion. Los criterios de exclusion fueron:
paciente citado por error o por un motivo no relacionado con la cirugia, o aquellos

pacientes que acudian a una visita después de haberse intervenido.
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Intervenciones

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion con medicamentos
(CEIm) del Institut d’Investigacié Sanitaria Pere Virgili (Ref. CEIM: 073/2025) y se
cuenta con los formularios de consentimiento informado firmados antes de la inclusion.
Para aquellos pacientes de los que no se dispone de la autorizacion explicita para
hacer uso de sus datos clinicos, se solicitd la exencion de consentimiento, dado que
no sera posible conseguirlo ya que no se mantiene un seguimiento ni contacto directo

con el paciente.

Variables registradas
Se recogieron las siguientes variables:

Variables sociodemograficas

Fecha de nacimiento, sexo, parametros antropométricos (peso (kg) y talla (cm))

registrados en la visita prequirurgica, al ingreso y al alta.

Variables clinicas

Estado de desnutricién segun criterios GLIM registrado en la visita prequirurgica y al
alta. Necesidad de suplementacion nutricional oral (SNO) antes de la cirugia, el tipo
de suplemento, la fecha de inicio y la frecuencia diaria, asi como el tratamiento con
SNO preoperatorio. Antecedente de quimioterapia neoadyuvante y el seguimiento
nutricional durante dicho tratamiento. De la estancia hospitalaria se ha recogido lo
siguiente: el servicio de derivacion, fecha de ingreso y de intervencién quirurgica, asi
como indicacion de soporte nutricional. Fecha de alta, destino del paciente al alta y
desarrollo de complicaciones, indicando el grado (1 al 5) segun la clasificacion de
Clavien — Dindo, reintervenciéon quirurgica y reingreso hospitalario. Respecto a la
intervencion nutricional: necesidad de nutricion parenteral (fecha de inicio y
finalizacion), necesidad de SNO, tipo, fecha de inicio, frecuencia y fecha de
finalizacion y, registro de seguimiento nutricional al alta hospitalaria. Como parte de la
prehabilitacion se recopilaron las siguientes variables en relacidén con la composicion

corporal, antes de la cirugia, al ingreso y al alta: fecha de la Impedancia Bioeléctrica
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(BIVA), resistencia (kHz), reactancia (kHz), angulo de fase, mano con la que se ha

realizado la dinamometria y, promedio y valor maximo de esta.

Variables bioquimicas

Antes de la cirugia, al ingreso y al alta se recopilan las siguientes: albumina (g/dL),
proteina total (g/dL), prealbumina (mg/dL), transferrina (mg/dL), PCR (mg/dL), glucosa
(mg/dL) y HbA1c (%).

Analisis estadistico

El analisis estadistico se realizé con el programa SPSS v 28 (IBM). Las variables
cualitativas se expresaron como porcentajes y se utilizé la prueba de Chi-cuadrado de
Pearson para comparar las variables con un intervalo de confianza del 95%. Se realiz6
un analisis de varianza (ANOVA) para las variables cuantitativas con distribucion
normal (paramétrica) y se expresa la media + desviacion estandar. Para las variables
con distribucion no paramétrica se realizo la prueba de Kruskal-Wallis y se expresa la
mediana con el intervalo intercuartilico. Se consideré estadisticamente significativo un

p-valor < 0,05.

5 Resultados

5.1 Caracteristicas de la muestra estudiada

Durante el periodo de estudio, se obtuvieron un total de 149 pacientes citados en la
consulta de prehabilitacién, de los cuales se incluyeron 56 derivados de cirugia
general — esofagogastrica (23) y hepatobiliar (33). Las caracteristicas de los pacientes
clasificados segun los criterios GLIM en sin desnutricion, desnutricibon moderada y
desnutricion severa se presentan en la Tabla 1 y Tabla 2. Se incluyeron en el estudio
hombres (68%) y mujeres (32%), con una edad promedio de 65,9 afios (rango: 44 a

92) y un indice de masa corporal (IMC) de 25,8 kg/m? (rango: 16,4 kg/m? a 38 kg/m?).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes estudiados

Variables demograficas Estado nutricional p-valor
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No D. D. moderada D. severa
(n=31) (n=11) (n=14)
Sexo (masculino) n (%) 25 (81) 9 (82) 4 (29) 0,002
Edad (afios) 66,2 + 11,2 64,6 + 10 66,2 + 8,3 0,896
Cancer esoéfago 12 (39) 4 (36) 8 (57) 0,353
gastrico n (%)
IMC (kg/m?) 27,7+4 255+4,8 21,8 +3,3 <0,001
% PP 1,8+3,8 9,3+3 19,7+5,8 <0,001

Abreviaturas: D, desnutricion; IMC, indice de masa corporal; PP, pérdida de peso; SNO, suplemento
nutricional oral; PreOP, preoperatorio.

Los datos se expresan como media + desviacion estandar. Comparaciones realizadas mediante
analisis de varianza (ANOVA) para variables cuantitativas con distribucion normal y prueba de chi-
cuadrado de Pearson para variables categoéricas.

En el analisis por sexos, el sexo masculino fue mas frecuente en los grupos de
desnutricion moderada o sin desnutricién (p<0,07). Como era esperable, se observo
una disminucion progresiva del IMC y un incremento en el porcentaje de pérdida de
peso en funcion de la severidad de la desnutricién (p<0,0017). Por otro lado, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas ni en la edad, ni en la

localizacion del tumor.

Tabla 2. Valoracion muscular funcional pre-intervencion quirdrgica

Variables de VMF N Estado nutricional p-valor
(n=56) No D. D. mod. D. severa
(n=31) (n=11) (n=14)
Resistencia (kHz) 52 468,6 £ 70,2 510+99,2 582,7+£90,9 <0,001
Reactancia (kHz) 52 43 +7,1 458+59 48,8+13,7 0,156
Angulo de fase 52 53+0,6 52+0,8 48+1 0,140
Din. Max. 46 35,7+9,3 31,6+6,1 20,9+6,1 <0,001

Din. Prom. 44 34 +8,8 30,3 £59 18,6 £+49 <0,001
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Abreviaturas: VMF, valoracion muscular funcional; D, desnutricidon; mod, moderada; Din. Max,
dinamometria maxima; Din. Prom, dinamometria promedio.

Datos se expresan como media + desviacién estandar.

Comparacioén realizada mediante analisis de varianza (ANOVA) para variables cuantitativas con
distribucion normal.

Asimismo, se encontraron diferencias en los valores de resistencia y la prueba de
dinamometria, reflejando que a mayor grado de desnutricion mayor resistencia y
menor fuerza muscular. Por el contrario, no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas en la reactancia ni en el angulo de fase.

5.2Prehabilitacion nutricional en pacientes oncolégicos sometidos a cirugia

De los 56 pacientes que se incluyeron en el estudio, el 44,6% recibié una pauta de
SNO antes de la cirugia. Del 55,4% restante, no se disponia de los datos necesarios
o no se indico debido a que no presentaban desnutricién al momento de la evaluacién.
Unicamente se disponen los datos del 26,8% respecto al tipo de suplemento, la
frecuencia y el numero de dias que se tomo antes de la cirugia y, al 67,9% se le indicé
SNO preoperatorio, todo esto representado en la Tabla 3.

Tabla 3. Uso de la Suplementacion Nutricional Oral en pacientes sometidos a

prehabilitacion prequirurgica segun su estado nutricional.

Variables clinicas N Estado nutricional p-valor
(n=56) NoD. D. mod. D. severa
(n=31) (n=11) (n=14)

Pauta SNO n (%) 25(44,6) 6(19,4) 7 (63,7) 12 (85,7)  <0,001
Tipo de SNO n (%) 15 (26,8) 0,173

HC-NP 1(3,2) 4 (36,4) 5(35,7)

HC-HP 2 (6,5) NA 2 (14,3)

HC-HP-DM NA NA NA

Prot. liofilizada 1(3,2) NA NA

UNIVERSITAT be
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Frec. SNO2 1(1-13) 15(1-2) 2,(1,5-2) 0,159
N° Dias SNO® 60,7 + 63 11,25+6,5 61+47 0,250
SNO PreOp n (%) 39 (69,6) 23(74,2) 9(81,8) 7 (50) 0,130

Abreviaturas: D, desnutricion; mod, moderada; SNO, suplemento nutricional oral; supl, suplemento; HC,
hipercalérico; HP, hiperproteico; DM, diabetes mellitus; prot, proteina; frec, frecuencia; preOp,
preoperatorio.

2mediana (rango intercuartilico), 2 media + desviacién estandar.

*Valores obtenidos mediante andlisis de varianza (ANOVA) para variables cuantitativas con distribucion
normal, prueba de Kruskal-Wallis para variables cuantitativas donde no se cumple la normalidad y
prueba de chi-cuadrado de Pearson para variables categoricas.

Se encontrd una diferencia estadisticamente significativa (p<0,0017) en la pauta del
SNO, mostrando que los pacientes con desnutricion severa obtuvieron mayor
suplementacién que aquellos sin desnutricion o desnutricion moderada. No se
encontraron diferencias significativas para el tipo de suplemento (p=0,173), la
frecuencia del SNO (p=0,159), el numero de dias que tomaron el SNO (p=0,250) y el
SNO preoperatorio (p=0,142).

5.3 Comparaciéon de marcadores bioquimicos en la mejora del estado

nutricional

De igual forma, quisimos evaluar si se observa diferencia en los parametros
bioquimicos nutricionales. Se compararon los valores de albimina plasmatica antes
de la intervencién y después de la intervencion, sin que se observaran diferencias

significativas entre los grupos (p=0,134 y p=0,355; respectivamente) (Figura 1).
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Figura 1. Niveles de albumina pre y post intervencion quirurgica. Los datos se

expresan como media + desviacion estandar.

Abreviaturas: D, desnutricion; 1Q, Intervenciéon quirargica.

En cuanto a los valores de prealbumina (mg/dL) y transferrina (mg/dL) no se
reportaron los valores al alta por lo que en la Figura 2 se muestran unicamente los
valores preoperatorios. A pesar de que se observo una tendencia descendente de los
niveles de prealbumina de forma paralela al grado de desnutricion, ésta no fue
significativa (p=0,775). Tampoco se encontraron diferencias estadisticamente

significativas entre los grupos para los valores de transferrina (p=0,324).

35.0 36463 350 2565306 254 + 65,8
5300 T 20775 454,43 = 300 f ’ [
= i 225 + 23,6
[e)) ~ )
\gf 20.0 l — 200 I
k= £
€ 15.0 \ £ 150
]
% 10.0 "g 100
©
g:’ 5.0 = 50
0.0 0
No D. D. mod. D. severa No D. D. mod. D. severa
oPre IQ [ PrelQ

Figura 2. Niveles de prealbumina y transferrina pre-intervencién quirurgica.

Abreviaturas: D, desnutricion; mod, moderada; 1Q, Intervencion quirtrgica.
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Respecto a los valores de proteina total (mg/dL) no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas entre los valores de pre-intervencion (p=0.379) y post

intervencion quirargica (p=0.751) (Figura 3).
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5,8+0,6
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Figura 3. Niveles de proteina total pre y post intervencion quirurgica.

Abreviaturas: D, desnutricion; 1Q, Intervenciéon quirargica.

Al ser un marcador de inflamacion, los niveles de proteina C reactiva aumentaron en

todos los grupos tras la intervencion. Sin embargo, no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas entre los grupos en los valores de pre-intervencion
(p=0.692) y post intervencién quirurgica (p=0.326) entre los grupos (Figura 4).
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Figura 4. Niveles de proteina C reactiva pre y post intervencién quirurgica.

Abreviaturas: D, desnutricion; 1Q, Intervenciéon quirargica.
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5.4Relacion entre el estado nutricional preoperatorio y la evolucion
postquirurgica

De la poblacion estudiada, a cinco pacientes no se les realizé cirugia por lo que en la

Tabla 4 y Tabla 5 se representan las variables intrahospitalarias de 51 pacientes. Se

evaluo la relacion entre el estado nutricional y las interconsultas al departamento de

nutricion, asi como la pauta de suplementacion. Ninguno de los pacientes tuvo un

ingreso previo para optimizacion preoperatoria.

Tabla 4. Estado nutricional y su asociacion con la intervencion dietética

Variables nutricionales N Estado nutricional p-valor
(n=51) NoD. D. mod. D. severa
(n=30) (n=10)  (n=11)

IC nutricion n (%) 32 (62,7) 19(63,3) 3(30) 10 (90,9) 0,012
Pauta de NP n (%) 12 (23,5) 5(16,7) 2 (20) 5(45,5) 0,203
SNO n (%) 25 (49) 14 (46,7) 2 (20) 9(81,8) 0,029
Tipo SNO n (%) 19 (37,3) 0,486
HC-NP 1(3,3) NA 1(9,1)

HC-HP 7(23,3) NA 3(27,3)
HC-HP-DM 3(10) 1(10) NA

Proteina liofilizada 2(6,7) NA 1(9,1)
Frecuencia SNO? 2(12-2) 2(2-2) 2(1-2) 0,893

Abreviaturas: D, desnutricién; mod, moderada; IC, interconsulta; NP, nutricion parenteral; SNO,
suplemento nutricional oral; HC, hipercalorico; HP, hiperproteico; DM, diabetes mellitus.

2mediana (rango intercuartilico).

*Valores obtenidos mediante prueba de chi-cuadrado de Pearson para variables categoéricas y prueba
de Kruskal-Wallis para variables cuantitativas donde no se cumple la normalidad.

De igual forma, se evaluaron las complicaciones postoperatorias y su gravedad segun
la clasificacion de Clavien-Dindo, asi como la necesidad de reintervencion quirargica,

el destino al alta y los reingresos.
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Tabla 5. Estado nutricional y su asociacion con resultados clinicos intrahospitalarios

Variables Estado nutricional p-valor
intrahospitalarias (n=51) NoD. D. mod. D. severa

(n=30) (n=10)  (n=11)
Complicaciones n (%) 13(25,5) 7(23,3) 1(10) 5(45,5) 0,178
Grado de 0,801
complicaciones n (%)
I 1(3,3) NA NA
| 4(13,3) 1(10) 3(27,3)
i 1(3,3) NA 2(18,2)
v 1(3,3) 2 (20) NA
\Y NA NA NA
Reintervencion n (%) 7(13,7) 2(6,7) 2 (20) 3(27,3) 0,229
Destino al alta n (%) 51 (100) 0,133
Domicilio 26 (86,7) 9 (90) 11 (100)
Hospitalizacion a domicilio 4(13,3) NA NA
CSS u otros NA 1(10) NA
Exitus NA NA NA

Reingreso n (%)

59,8  1(3,3)  3(30)

1(9,1) 0,066

Abreviaturas: D, desnutricion; mod, moderada.

*Valores obtenidos mediante prueba de chi-cuadrado de Pearson para variables categodricas.

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) en la interconsulta

al departamento de nutricion y dietética y la pauta de suplementacion, concluyendo

que los pacientes con desnutricion severa recibieron una mayor proporcion de

interconsultas y SNO. No hubo diferencias significativas con el resto de las variables

(Tabla 4 y Tabla 5).
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6 Discusion

Este estudio se enfocod en analizar el efecto de la prehabilitaciéon nutricional en la
evolucion del estado nutricional y los resultados postquirdargicos de pacientes
oncoldgicos sometidos a una cirugia como tratamiento curativo o paliativo. El 44,6%
de los pacientes en el presente estudio cumplieron con los criterios GLIM para la
desnutricion, de los cuales el 19,6% presentd desnutricion moderada y el 25%
desnutricion severa. La prevalencia de desnutricidon en los pacientes oncoldgicos esta
bien establecida desde hace muchos anos, la cual varia entre un 20 y un 80%. Por
ejemplo, en dos estudios recientes, la prevalencia de desnutricion severa fue del
33,3% y 12,6% respectivamente. En nuestro estudio, esta prevalencia se encuentra
ligeramente por encima del promedio de ambos por lo que es necesario recordar que
el estado nutricional del paciente depende de la entidad tumoral, el estadio de la
enfermedad y el entorno clinico. Un estado de malnutricién se asocia con un peor
prondstico, lo que representa un factor de riesgo modificable para mejorar la calidad
de vida del paciente (20-22).

Dado que la sarcopenia es frecuente en los pacientes con cancer, resulta
fundamental realizar una evaluacién de la funcion muscular en ellos. En nuestro
estudio se recopilaron los datos obtenidos de un analisis de impedancia bioeléctrica
(BIA) donde se observo que el angulo de fase (AF) de los pacientes con desnutricion
severa fue en promedio de 4,8. Rinaldi et al. (23) observaron que el AF disminuye
significativamente con la severidad de la desnutricién. Nosotros no hemos podido
demostrar diferencias significativas entre los tres grupos, aunque los valores de AF
mostraron una disminucion progresiva desde el grupo con estado nutricional
adecuado hasta el de desnutricion severa. Esta ausencia de diferencias podria
deberse al tamafo de la muestra. Estudios recientes indican que el AF puede utilizarse
como marcador de riesgo perioperatorio en pacientes sometidos a cirugia electiva por
cancer (24). En una revision sistematica realizada por Matthews et al. (25), se observo
que los pacientes con valores mas bajos de AF presentaban una mayor incidencia de

complicaciones postoperatorias. De manera similar, estudios mas recientes incluidos
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en otra revision sistematica sefalan que un valor de AF < 5 se asocia con una menor

supervivencia en los pacientes (24).

La literatura establece que el AF esta relacionado con la prueba de fuerza de
agarre (Handgrip) por lo que una persona con menor fuerza de prension tiende a
presentar menor AF. En esta linea, en nuestra poblacion también observamos que los
valores de la dinamométria disminuian conforme aumentaba la desnutricion, tanto si
se media como valor maximo o promedio. Esto permite determinar que la capacidad
funcional medida por dinamometria es un marcador importante de desnutricion en el

paciente oncoldgico (26).

A pesar de que seria esperable encontrar una relacion entre los parametros
bioquimicos de desnutricion y los valores de AF, esta asociacion no se ha podido
demostrar (27). El uso de la albumina sérica como un marcador del estado nutricional
es objeto de controversia y ha sido cuestionado en la literatura reciente ya que esta
proteina visceral suele verse disminuida con frecuencia ante procesos inflamatorios,
donde, la proteina C reactiva suele verse aumentada (28). En nuestro estudio, los
marcadores bioquimicos del estado nutricional, como la albumina, prealbumina,
transferrina y proteina total, asi como los marcadores de inflamacién como la proteina
C reactiva, fue similar entre los tres grupos. Pero tras la intervencion, los tres grupos
presentaron hipoalbuminemia (< 3,5 g/dL) y un aumento significativo de la proteina C
reactiva, lo que coincide con la literatura (28).

En los ultimos afios ha crecido el interés por la prehabilitacion, aunque la
mayoria de los estudios se centran en el ejercicio fisico, solo o combinado con
nutricion. El soporte nutricional preoperatorio es clave, y los suplementos nutricionales
orales (SNOs) destacan como intervencion preferida por ser no invasivos y con menos
complicaciones que la nutricién enteral o parenteral. En nuestro estudio, el uso de
SNO fue significativamente mayor en pacientes con desnutricion severa, en linea con
la evidencia que muestra que la prehabilitacion mejora la recuperacion funcional,

reduce complicaciones y acorta la estancia hospitalaria (28, 29).

En este estudio no se encontraron diferencias significativas entre los grupos en

cuanto a complicaciones, reintervenciones, destino al alta o reingresos. Aunque el
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grupo con desnutricion severa presentd porcentajes mas altos en estos aspectos,
también recibié mas interconsultas nutricionales y mayor uso de nutricion parenteral y
de SNOs, lo que podria sugerir un efecto beneficioso del soporte nutricional. Sin
embargo, como sefiala la literatura, se requieren mas estudios, ya que la evidencia
sobre la reduccion de complicaciones postquirurgicas y estancia hospitalaria sigue
siendo limitada. Mclsaac et al. en una revision sistematica, concluyeron que los
beneficios de la prehabilitacion nutricional son, en su mayoria, de certeza baja o muy
baja y con alta heterogeneidad. Ademas, algunos estudios indican que los pacientes
con desnutricion moderada responden mejor a la prehabilitacion que aquellos con
desnutricion severa, reforzando la necesidad de realizar investigaciones mas robustas
y controladas (20, 29).

Este estudio presenta varias limitaciones que se tienen que considerar. En
primer lugar, al ser un estudio retrospectivo, se pudo observar que en numerosas
ocasiones algunos procedimientos no se realizaron, como analisis bioquimicos o
seguimiento nutricional post intervencién quirdrgica. Esto dificulté obtener datos
esenciales para el analisis lo que condujo a trabajar con un numero limitado de datos
y pudo ocasionar sesgos en los resultados al reducir la representatividad de la

muestra.

En segundo lugar, la muestra no fue homogénea en cuanto al origen del cancer
y la duracion de la prehabilitacion, en algunos pacientes se les realiz6 la cirugia una
semana después de la consulta de prehabilitacion y en otros meses después. Esto
dificulta observar el impacto de la suplementacion nutricional prequirdrgica. Asimismo,
contar con un grupo control hubiera permitido realizar una comparacion real sobre los

beneficios de la prehabilitacion en el paciente oncolégico.

Por ultimo, a pesar de que se obtuvieron algunos resultados estadisticamente
significativos, es importante mencionar que se trabajé con un tamafio de muestra
pequefio lo que limita la interpretacion de los hallazgos. Esto nos lleva a considerar
que se necesitan mas estudios con un tamafo muestral mas grande y con un disefio
aleatorizado para obtener resultados mas contundentes respecto al impacto de la
prehabilitacion nutricional en el paciente oncoldgico.
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7 Conclusiones
La desnutricidn estuvo presente en casi la mitad de los pacientes sometidos a cirugia

del aparato digestivo alto, quienes recibieron una mayor intervencion nutricional pre y
postquirdrgica. La tasa de complicaciones no fue superior en estos pacientes, lo que
podria reflejar posibles beneficios de la prehabilitacion. Para contar con evidencia mas
sélida, se requieren estudios con un tamafio muestral adecuado que permitan

responder a esta pregunta.
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9 Beneficios, aplicabilidad y validez
Este estudio permiti6 estimar la prevalencia de desnutricion en los pacientes

oncoldgicos que acuden al Hospital Joan XXIlI con la finalidad de someterse a cirugia
del aparato digestivo alto, asi como evaluar el efecto del establecimiento de la
prehabilitacion nutricional en ellos. La implementacién de estrategias nutricionales
pre-quirdrgicas busca optimizar el estado funcional y metabdlico del paciente lo que
favorece la recuperacion de éste. Asimismo, esta investigacion aporta evidencia sobre
la asociacion existente entre el estado nutricional y las complicaciones
postquirurgicas, lo que podria contribuir a optimizar el manejo nutricional del paciente

oncoldgico con cirugia electiva y disminuir los costes.

Los resultados de esta investigacion son aplicables en centros de atencién para
los pacientes con cancer, y se considera importante realizar un cribado para

determinar quiénes serian los mas beneficiados de esta intervencién. Las limitaciones
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encontradas permiten evidenciar la falta de seguimiento postquirdrgico a los
pacientes, ya que del 100% de los pacientes incluidos en el estudio, unicamente se
reporto el peso al alta del 23% y solamente al 9% se le realizd la valoracién muscular
funcional. Debido a esto, no es posible establecer la efectividad de la prehabilitacion
nutricional sobre el estado nutricional de los pacientes. Realizar un seguimiento
correcto y oportuno a los pacientes permitira evaluar los beneficios reales de la

prehabilitacion sobre el estado metabdlico y nutricional.

A pesar de las limitaciones previamente mencionadas, la validez del estudio se
respalda por una muestra representativa y un enfoque metodolégico adecuado. Los
resultados obtenidos en esta investigacion refuerzan la necesidad de estandarizar un
programa de prehabilitacion nutricional con la finalidad de realizar un cribaje en los
pacientes oncoldgicos y detectar a aquellos que podrian beneficiarse en mayor
medida.

10 Anexos
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DICTAMEN COMITE ETICO DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS

FRANCESC XAVIER SUREDA BATLLE, Secretario del Comité Etico de Investigacion con Medicamentos del
IISPV da fe de los acuerdos aprobados con el visto bueno de JOSEP MARIA ALEGRET COLOME que
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Informe Favorable para la utilizacién de Consentimiento genérico dentro del Area
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Cadigo: ---
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5.1.b, 6.1.3, 9.2.a del Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento Europeo y de Consejo, de 27 de abril
de 2016, relativo a la proteccién de las personas fisicas en cuanto al tratamiento de datos personales
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Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccién de Datos Personal y garantia de los derechos
digitales.

e Son adecuados tanto el procedimiento para obtener el consentimiento informado como la
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e El tratamiento de estos datos se realizard en cumplimiento del RGPD, y la Ley Organica 3/2018, de
Proteccion de Datos y garantia de los derechos digitales (LOPD-GDD).

e Los datos seran utilizados en estudios de investigacidn previa aprobacién del CEIm.

Este comité acepta que dicho consentimiento sea utilizado en el Hospital Universitari Joan XXIIl de
Tarragona por MEGIA COLET, ANA del Servicio de ENDOCRINOLOGIA

En el caso que se evalde algin proyecto en el que participe como investigador/colaborador alguin miembro de este comité, se
ausentard de la reunion durante la discusion del estudio.
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