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CAPITULO |. RESUMEN

Introduccion: El trasplante de células hematopoyéticas (TCH) es un procedimiento
complejo que puede comprometer el estado nutricional del paciente, provocando
una reduccion de la masa magra y grasa corporal. Esto se debe, en gran parte, al
régimen de acondicionamiento, los efectos adversos de la terapia inmunosupresora

y las alteraciones metabdlicas que afectan el apetito y la ingesta alimentaria.

En nuestra institucion, el TCH se realiza de forma ambulatoria, la deteccion y manejo

oportuno de la desnutricién es fundamental para prevenir hospitalizaciones.

Objetivos: Evaluar si el estado nutricional basal se asocia con hospitalizacién e
infecciones en TCH ambulatorio. Secundariamente, analizar el cambio en
composiciéon corporal a 30 dias post-trasplante asimismo revalorar la clasificacion

de estado nutricional.

Materiales y métodos: Estudio prospectivo en pacientes con enfermedades
hematolégicas sometidos a TCH autdlogo o alogénico de sangre periférica. Se
evalud el estado nutricional con la herramienta de Valoracion Global Subjetiva
Generada por el Paciente (VGS-GP) y la composicion corporal con bioimpedancia

eléctrica (InBody 270) previo al acondicionamiento y al dia +30 post-TCH.

Resultados: Se incluyeron 100 pacientes, 63% hombres, mediana de edad 42 afios
(18-72), 40% recibio trasplante autélogo, 39% haploidéntico y 21% idéntico. Las
indicaciones mas frecuentes fueron leucemia mieloide aguda (28%) y leucemia
linfoblastica aguda (27%). Segun la VGS-GP, el 66% se clasific6 en Buen Estado

Nutricional y el 34% con Riesgo Nutricional.

La incidencia acumulada de hospitalizacion a 100 dias fue mayor en pacientes con
riesgo nutricional vs buen estado nutricional (67% vs. 37%, p = 0.006; HR 2.21, IC
95% 1.25-3.88) La incidencia acumulada de infeccion a los 100 dias fue mayor
entre los pacientes riesgo nutricional (61% vs 34%, p = 0.03, HR 2.01 95%CI 1.06-
3.81).



Los pacientes hospitalizados mostraron mayor reduccion en grasa corporal, masa

muscular y grasa visceral en los primeros 30 dias post-trasplante.

Entre los pacientes clasificados en Buen Estado Nutricional pre-trasplante, el 48.4%
fueron reclasificados como riesgo nutricional, y el 7.5 % como con Malnutricion. En
cuanto a los pacientes en riesgo nutricional, el 67.3% permanecieron en este rubro,

mientras que un 20.5% cambid a Malnutricion.

A un afo, SG fue superior en los pacientes bien nutridos (95% vs. 61%, p = 0.01) al
igual que la SLR (91% vs. 62%, p = 0.0072) y la mortalidad no relacionada a recaida
(15% vs. 1.7%, p = 0.027).

Conclusion: El estado nutricional pre-trasplante, determinado mediante la VGS-
GP, mostré una asociacion significativa con la necesidad de hospitalizacion e

infecciones en pacientes sometidos a TCH de forma ambulatoria.



CAPITULO Il. MARCO TEORICO

El trasplante de células progenitoras hematopoyéticas (TCPH) o trasplante de
células hematopoyéticas (TCH) es un procedimiento terapéutico utilizado en
diversas enfermedades, incluyendo enfermedades hematoldgicas, benignas y
malignas, asi como otros trastornos no hematolégicos, con la finalidad de

reestablecer una hematopoyesis normal. (1)

El TCH se ha convertido en un recurso terapéutico imprescindible en la practica
moderna de la medicina. En el 2021, se realizaron en los Estados Unidos 5,073
trasplantes de médula 6sea y sangre de cordon umbilical no relacionados y 4,276

relacionados. (2)

En México el informe anual realizado por el Centro Nacional de la Transfusion
Sanguinea reportaron un total de 780 trasplantes realizados en el 2022, de los
cuales 322 corresponden a trasplantes alogénicos y 457 corresponden a trasplantes

autdlogos. (3)

En el Hospital Universitario de Monterrey Nuevo Ledn, se reportaron en el 2022 un
total de 96 trasplantes, de los cuales 52 fueron alogénicos y 44 autdlogos, realizados

en su mayoria de forma ambulatoria.

Existen dos tipos de trasplantes de células hematopoyéticos, los cuales son
clasificados segun el origen de donde se obtuvieron las células: Autélogo en donde
las células hematopoyéticas proceden del propio paciente y han sido extraidas y
criopreservadas dias o semanas antes de iniciar el acondicionamiento y Alogénico
aquel en el que las células progenitoras proceden de un donador diferente del
paciente, asi mismo este se divide dependiendo de la compatibilidad en idéntico y
haploidéntico; este a su vez se subdivide en relacionado y no relacionado. Segun la
fuente de progenitores, puede provenir de sangre periférica, médula 6sea o cordon
umbilical. (4)



El TCH generalmente se lleva a cabo en entornos hospitalarios, 1o que conlleva
costos de salud elevados, hospitalizaciones prolongadas y riesgo de adquirir
infecciones en el contexto hospitalario. En respuesta a esta situacién, la modalidad
ambulatoria ha emergido como una alternativa atractiva y ha desmostrado ser
segura con los cuidados adecuados. Los trasplantes ambulatorios presentan
ventajas significativas, en accesibilidad economica mas pacientes puden acceder a
ella y parecen reducir la mortalidad y morbilidad asociada a los trasplantes

realizados en el entorno hospitalario. (5)

El proceso del trasplante de células hematopoyéticas presenta diversas fases, en
las que el paciente se enfrenta a una toxicidad por los quimioterapéuticos del
acondicionamiento, inmunosupresion profunda, riesgo elevado de infecciones,
alteraciones como mucositis, inflamacion sistémica y sintomas que disminuyen la
tolerancia a la via oral, los presentan un deterioro importante, por esta razon el

estado nutricional cambia el desenlace de los pacientes. (6)

La malnutricion es resultado de una discordancia entre los requerimientos
nutricionales y su ingesta. Este desequilibrio conlleva indices mas altos de morbi-
mortalidad, estancias hospitalarias mas prolongadas, costos en la salud mas altos

y reduccion de la calidad de vida. (7)

En pacientes que reciben un trasplante de celulas hematopoyeticas para
malignidades hematoldgicas, la malnutricion es un factor prondstico de
supervivencia bien establecido, puesto que son pacientes que tienen un mayor
riesgo y deterioro por las quimioterapias que recibieron de forma previa, esto los
lleva a un mayor alteracion de la composicion corporal y sintomas que alteran la

ingesta de los alimentos. (8,9)

Las complicaciones asociadas al proceso del trasplante de células hematopoyeticas
son numerosas, fundamentalmente gastrointestinales tales como: nausea, vomito,
aversion por los alimentos, diarrea, presentan mucositis por la quimioterpia recibida,
se pueden agregar infecciones y enfermedad injerto contra huésped. Todas ellas

complican el curso clinico debido a la disminuciéon del consumo adecuado de



alimentos, altas demandas metabdlicas y el riesgo de malabsorcién de nutrientes.
(10,11)

Por si solo el proceso del trasplante hematopoyético suele acompanarse de una
disminucién de la masa muscular y un deterioro del estado nutricional. Estas
alteraciones se relacionan con peores desenlaces clinicos, debido a una mayor
susceptibilidad a infecciones y al desarrollo de enfermedad injerto contra huésped,
situacion que puede agravarse por el uso de corticoesteroides y otros farmacos
inmunosupresores. Tanto la desnutricion como la obesidad se han asociado de

manera independiente con un impacto negativo en la supervivencia. (12)

La presencia de una baja masa magra corporal se ha asociado a resultados clinicos

desfavorables y una estancia hospitalaria mas prolongada. (13)

Uno de los principales desafios para el diagndstico de la malnutricion es la falta de
consenso para definirla asimimo la existencia de multiples metodologias para su
tamizaje. Entre las formas mas comunes de realizar las valoraciones nutriconales
estan: por medidas antropometricas, parametros bioquimicos, composicion

corporal, escalas nutricionales entre otros.

Las medidas cuantitativas como el indice de masa corporal (IMC) y los cambios en
el peso, se sulen utilizar frecuentemente para las valoraciones nutricionales. Estos
meétodos son practicos, pero no permiten distinguir entre masa grasa y masa magra,
ofreciendo una vision limitada del estado nutricional. Por esta razon, se recomienda

complementar la evaluacion con herramientas mas completas.(12-14)

Existen otras medidas antropométricas que nos ofrecen informacion valiosa, entre
ellas medir el perimetro de una extremidad como: el perimetro braquial y el
perimetro de pantorrilla (normal >31 cm), asimismo la medicion del grosor del
pliegue cutaneo. La medicion del perimetro brquial y de pantorrila reflejan la masa
muscular, pero un aspecto importante a consderar es que la medicion requiere
personal capacitado. Por otro lado la medicién del pliegue cutaneo proporciona

informacion sobre las reservas de energia del cuerpo, principalmente de las



reservas de grasa, es necesario medir los cuatro pliegues cutaneos: bicep, tricep,

subescapular, suprailiaco. (15-16)

Como se menciono el estado nutricional también puede evaluarse mediante
parametros bioquimicos entre ellos la albumina sérica, cuyo valor normal se
encuentra en el intervalo 3.5 - 5 g/dl, con una vida media de 18 - 20 dias; por ello,
al presentar una vida media tan prolongada no es un marcador adecuado para
detectar cambios agudos en la pérdida de proteina. En contraste, la prealbumina,
con valores normales > 17 mg/d|, tiene una vida media de 2-3 dias, lo que la hace
util en situaciones de estrés metabdlico agudo y niveles inferiores a 10 mg/dl son

indicativos de malnutricién. (17)

Otro parametro bioquimico explorado es la transferrina como un indicador para
evaluar la nutricion, en especial cuando es menos de 100 mg/dl, presentando sus
limitaciones por ser una proteina de fase aguda. Algunos estudios en el contexto del
trasplante han observado que la transferrina disminuye durante el procedimiento y

puede contribuir a identificar a pacientes en riesgo de malnutricion. (18)

La validez de los biomarcadores séricos para determinar el estado nutricional es
inconsistente. La literatura sugiere que deben emplearse como complemento a
otros hallazgos, ya que no son fiables cuando se evaluan de manera independiente

y se debe individualizar al contexto clinico del paciente. (19)

La dinamometria es un método funcional de evaluacién de la calidad del
compartimento muscular, mide la fuerza prensil de la mano con un dinamémetro.
Una disminucién de la fuerza prensil indica una pérdida de independencia, es un
marcador precoz de la privacion y disminucion nutricional. Es una herramienta
importante: facil y practica que puede llevarse acabo en la consulta, solo es
necesario un dinamometro y su interpretcion dependera de los valores de

referencia. (20)

La composicion corporal es importante en el proceso del trasplante de ceulas
hematopoyeticas, DeFilipp et al. documentaron un deterioro sostenido de la masa

corporal magra en pacientes sometidos a TCH, evidenciando la persistencia de



alteraciones en la composicion corporal mas alla del periodo inmediato

postrasplante. (21)

Algunas de las herramientas que nos pueden proporcionar informacion de la
composicidon corporal son la boimpedancia bioeléctrica, absorciometria de rayos X

de energia dual (DEXA) y tomografia computarizada (TC). (22)

La bioimpedancia bioeléctrica es un estudio no invasivo, seguro, econéomico y
simple para evaluar la composicidon corporal. Nos proporciona informacion de las
proporciones corporales de grasa, musculo y agua. Su funcionamiento se basa en
la conduccidn de una corriente eléctrica alterada por el cuerpo humano, esta
corriente pasa facilmente a través de tejidos con mucha agua. (23) En el contexto
del trasplante puede ser util para valorar la pérdida de la masa muscular y la masa
grasa para intervenciones nutricionales tempranas, y como se ha mencionado,
pacientes con menor masa muscular presentan desbalances desfavorables. Este

estudio no se recomienda en paciente con sobrecarga de liquidos. (24)

En la practica clinica, DXA se ha utilizado para identificar desnutricion, sarcopenia
y adiposidad excesiva en diversos grupos de pacientes, y sus parametros se han

integrado con criterios estandarizados de malnutricion como GLIM o SGA. (25)

Por su parte, la TC se considera actualmente el método de referencia para la
cuantificacion de musculo esquelético y tejido adiposo en oncologia y en otros

contextos de alta complejidad. (26)

Ademas de las técnicas de imagen y los métodos objetivos para valorar la
composicidn corporal, la evaluacioén nutricional en pacientes hematoldgicos requiere
considerar herramientas clinicas que permitan identificar de manera practica el

riesgo de malnutricion.

Por ello, resulta indispensable integrar escalas y encuestas, los cuales

complementan la informacién y permiten un diagnéstico mas completo.

Entre las escalas mas utilizadas se encuentran la Subjective Global Assessment
(SGA), la Malnutrition Universal Screening Tool (MUST), Nutritional Risk Screening



2002 (NRS-2002) y la Mini Nutritional Assessment (MNA), todas ellas ampliamente

validadas en diversas poblaciones. (27)

Exitsten otras encuestras o instrumenos utilizados en la practica clinica y en

investigacion, tales como:
o Global Leadership Initiative on Malnutrition (GLIM).
e Mini Nutritional Assessment-Short Form (MNA-SF).
« Simplified Nutritional Appetite Questionnaire (SNAQ)

Dentro de estas herramientas, el Patient-Generated Subjective Global Assessment
(PG-SGA) es una adaptacion especifica de la SGA disefiada para pacientes con
cancer. Incluye informacién sobre sintomas, cambios en la ingesta, funcionalidad y
composicidn corporal, por lo que se considera el método mas aceptado, completo y
validado para el diagndstico de malnutricion en poblacion oncoldgica y

hematoldgica. (28)

El cuestionario PG-SGA se encuentra validado al espafiol como Valoracion Global
Subjetiva Generada por el Paciente (VGS-GP) y consiste en 4 secciones, combina
informacion proporcionada directamente por el paciente y la evaluacién clinica

realizada por el personal de salud.
El cuestionario estos cuatro componentes principales:
1. Cambios recientes en el peso (pérdida involuntaria, magnitud y tiempo).

2. Patrones de ingesta alimentaria (disminucion de apetito, alteraciones en la

dieta, sintomas que afectan la ingesta).

3. Sintomas relacionados con la enfermedad o el tratamiento que interfieren con
la alimentacién (nausea, mucositis, alteraciones gastrointestinales, fatiga,

dolor, entre otros).

4. Aspectos funcionales y fisicos, donde se cuestionan las actividades de la vida
diaria y se realiza una avaloracion clinica de masa muscular, tejido adiposo

y presencia de edema o ascitis.



Con estos elementos se clasifica de forma global del estado nutricional en A: Buen
Estado Nutricional, B: moderadamente desnutrido o riesgo nutricional, C:
severamente desnutrido o Malnutricion y proporciona un puntaje cuantitativo que

orienta en el tipo de intervencion nutricional que se tiene que realizar. (29)

El estado nutricional en el transplante hematopoyetico es importante para la
recuperacion inmunoldgica y del injerto de plaquetas y neutrofilos, si el paciente ya
ha estado sometido a quimioterapia previamente, mantener un buen estado
nutricional o no deteriorarlo es fundamental para el éxito post-trasplante, con la
finalidad de reducir la tasa de infecciones, hospitalizaciones prolongadas y

mejorando la calidad de vida del paciente. (30)

Realizar evaluaciones periodicas después de un trasplante de células
hematopoyéticas es fundamental para detectar a tiempo posibles casos de riego
nutricional y malnutricion en los pacientes de esta forma poder proporcionar apoyo
nutricional precoz, lo que puede contribuir significativamente a mejorar sus

resultados clinicos.

No existe un consenso que establezca que un solo parametro sea suficiente para
identificar el riesgo nutricional en los pacientes. Dado que es ampliamente
reconocido que los individuos con enfermedades hematolégicas y sometidos a
trasplante pueden presentar un deterioro nutricional progresivo, resulta fundamental
contar con herramientas que permitan detectar de manera temprana a aquellos en
riesgo nutricional. La identificacion oportuna de malnutricion o riesgo nutricional es
esencial para implementar intervenciones efectivas, mejorar la tolerancia al

tratamiento y optimizar los resultados clinicos.

Por lo tanto, es fundamental integrar diversos elementos de evaluacion y contar con
personal capacitado, a fin de realizar una valoracién nutricional verdaderamente

integral y precisa.



CAPITULO IlIl. HIPOTESIS

Hipoétesis Alterna (H1): El estado nutricional del paciente antes del trasplante de

células hematopoyéticas se asocia con la hospitalizacion.

Hipétesis nula (HO0): El estado nutricional del paciente antes del trasplante de

células hematopoyéticas no se asocia de manera significativa con la hospitalizacién.

CAPITULO IV. OBJETIVOS

10



OBJETIVO PRIMARIO

Evaluar si la presencia de riesgo nutricional, determinado mediante una evaluacion
nutricional integral con la Valoracion Global Subjetiva Generada por el Paciente
(VGS-GP), se asocia con un aumento en la necesidad de hospitalizacion en
pacientes sometidos a un programa de trasplante de células hematopoyéticas
ambulatorio, en comparacion con aquellos que mantienen un estado nutricional

adecuado.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Determinar el cambio en la composicion corporal y en la clasificacion del

riesgo a los 30 dias del trasplante.

- Determinar si existe un impacto en el estado nutricional y el desarrollo de

infecciones de forma ambulatoria y en hospitalizacion.

- Determinar el impacto del estado nutricional previo al trasplante en la
incidencia acumulada de mortalidad relacionada con el trasplante a los 100

dias.

- Evaluar el impacto del estado nutricional en los desenlaces del trasplante,

incluyendo la supervivencia libre de progresion y la supervivencia global.

CAPITULO V. MATERIALES Y METODOS

11



TIPO DE ESTUDIO

Estudio prospectivo, longitudinal, analitico, comparativo, no aleatorizado, no ciego
POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes con edad mayor o igual de 18 anos a 75 afos con diagnostico de
enfermedades hematoldgicas que se someten a un trasplante hematopoyético
alogénico o autdlogo en un entorno ambulatorio tratados en el Hospital Universitario
“Dr. José Eleuterio Gonzalez” de Enero 2024 a Octubre 2025.

SITIO DE RECLUTAMIENTO

Consulta del Servicio de Hematologia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio
Gonzalez”, Universidad Autonoma de Nuevo Leon, localizada en Monterrey, Nuevo

Ledn.
CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 18 anos sometidos a trasplante hematopoyético
ambulatorio.

e Pacientes con cualquier diagndstico hematologico.

e Pacientes que cuentan con primera consulta en nutricion y medidas
antropomeétricas.

e Pacientes que acepten participar voluntariamente en el estudio.

Criterios de exclusion

- Pacientes con antecedente de malabsorcion o enfermedad digestiva

conocida, sprue celiaco y enfermedad inflamatoria intestinal.

- Pacientes con enfermedad hepatica grave o enfermedad renal avanzada

- Pacientes con trastornos de la conducta alimentaria
- Pacientes con osteoporosis
- Pacientes con otra neoplasia diagnosticada

12



- Pacientes con insuficiencia venosa
- Antecedente de Bypass Gastrico
- Diabetes mellitus en parametros de descontrol glucémico

- Hipotiroidismo e hipertiroidismo que no se encuentre en control.

Criterios de eliminaciéon

- Cambio de centro de atencién médica durante el estudio
METODOLOGIA

Seleccion de Participantes:

Se seleccionaron pacientes adultos programados para trasplante hematopoyético
ambulatorio (alogénico y autélogo).

Se obtuvo el consentimiento informado de los participantes para su inclusion en el
estudio. La obtencién del consentimiento se llevé a cabo de manera verbal por
miembros que integraron el equipo de investigacion y se resolvierion dudas en caso
de haberlas.

Evaluacién del Estado Nutricional:

Se empled la herramienta Valoracion Global Subjetiva Generada por el Paciente
(VGS-GP) de forma escrita, la cual consta de 4 secciones: 3 completadas por el
paciente sobre su historial personal y una por el médico aplicador.

La VGS-GP se utilizé para evaluar el estado nutricional de los participantes antes
del trasplante y a los 30 dias de trasplante +/- 10 dias

Los pacientes se clasificaron en categorias de riesgo nutricional (Buen Estado
Nutricional, Riesgo Nutricional, Malnutricion) segun los resultados de la VGS-GP.

El cuestionario PG-SGA se encuentra adjunto en la seccién de anexos.

Evaluacién de la Composicion Corporal:

13



Se utilizé el analisis de biompedancia bioeléctrica que emite el sistema InBody 270
que efectua 10 mediciones de impedancia mediante el uso de dos frecuencias
diferentes (20kHz, 100kHz) en cinco segmentos corporal (brazo derecho, brazo
izquierdo, tronco, pierna derecha y pierna izquierda). Los parametros a evaluar
fueron peso, IMC, masa grasa corporal, masa de musculo esquelético, porcentaje
de grasa corporal, nivel de grasa visceral y puntuacion InBody.

Se realizaron mediciones de composicién corporal antes del trasplante y en

momentos posteriores segun el cronograma del estudio.

Seguimiento:
Se realizé un seguimiento continuo de los participantes después del trasplante,
incluyendo la necesidad de hospitalizacidn, la supervivencia y la supervivencia libre

de progresion

CAPITULO VI. RESULTADOS
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Se incluyeron 100 pacientes que fueron sometidos a trasplante de células
hematopoyéticas de forma ambulatoria en el servicio de Trasplante del hospital
Universitario de Monterrey Nuevo Leon, entre enero del 2024 y octubre del 2025.

La mediana de seguimiento de la cohorte fue de 6 meses (Rango: 1-24 meses).

CARACTERiST'CAS GENERALES Tabla 1. Caracteristicas de la poblaciéon general.
Variable N =100
Lo Edad (afios) 42 (18-72)
Dentro de las caracteristicas [Sexo
. . Femenino 37 (37%)
generales de la poblacion, la mediana | _Masculino 63 (63%)
Patologias
de edad fue de 42 afios, con | _Leucemia Mieloide Aguda 28%
Leucemia Linfoblastica Aguda B/T 27%
ini i Mieloma Mudltiple 24%
predominio del sexo masculino en un Linforma de HodkinT o Fiodakin 5%
o T . . P Anemia Aplasica 2%
63%, la indicacion mas frecuente para [—yiSiofibrosis 5%
. . . Sindrome Mielodisplasico 19¢
trasplante fue Leucemia Mieloide |[i(freasde tratamiemg >
. . 1 32%
Aguda en 28%, seguida de Leucemia [ 2 31%
3 20%
linfoblastica Aguda en 27%, Mieloma | >4 17%
Trasplante previo 9%
multiple en 24% y por ultimo Linfoma [TCH
Autblogo 40%
en 16%, mientras que el resto |Alogénico Haploidéntico 299
Alogénico Idéntico 21%
e 1 HCT-CI
correspondi6 a otras patologias o =3%
f t 1 22%
menos frecuentes. > 5%
DRI
. ’ . Intermedio 26%
La mediana de la linea de tratamiento o 345%
Muy Alto 4%
fue 2 (Rango: 1-5), solo el 9% de la [Ecoc
. 0 67%
poblacion de la cohorte presentaba un [ 1 30%
2 3%
antecedente de trasplante previo. El [IMC previo al trasplante
Bajo peso 1%
tipo de trasplante que fue indicado con | Normal 38%
Sobrepeso 41%
H Obesidad Grado 1 13%
mayor frecuencia fue el trasplante Obeciad Gradas o
autdlogo en 40%, seguido del Pr‘gﬂfjs";"f‘;ngf‘,ff;jep 1%
;. C g s yr Buen Estado Nutricional 66%
trasplante alogénico haploidéntico en Riesgo Nutricional 34%
Nota. TCH‘: Tras.planle de Qélulas l-vlematop_oyéqcas; HC.T-CI = vHemalopo_ietic Cell
39% y por Ultimo alogénico idENtiCO N  |Coomraie oncooy crou, MC = iice de Masa Sorpora VS-P6- vaoracion Giobal
Subjetiva Generada por el paciente.

21%.

Nuestra poblacion presentaba en su mayoria un indice bajo de comorbilidad medido
por el Score de HCT-CI, con un indice de 0 en el 73% de la poblacion, se evaluo el

estado funcional de nuestros pacientes de acuerdo con la clasificacion del ECOG,
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en su mayoria presentaba un ECOG 1 en el 67%, de acuerdo con el Disease Risk
Index (DRI), la mayoria de los pacientes se clasific en las categorias alto 34% e

intermedio en 26%, mientras que un menor porcentaje correspondidé a muy alto.

Se evalu6 en IMC previo al trasplante, se presenté en mayo frecuencia de
sobrepeso 41% e IMC normal en un 38%. En la evaluacién realizada con la
herramienta VGS-GP, el 66% se encontraba en un buen estado nutricional, mientras

que el 34% se encontraba en un riesgo nutricional.

Las variables de las caracteristicas basales se ilustran en la Tabla 1. Caracteristicas

de la poblacién general.
ANALISIS COMPARATIVO POR GRUPOS DE ESTADO NUTRICIONAL.

Al realizar la comparacion entre los grupos con Buen Estado Nutricional y con
Riesgo Nutricional, la mediana de edad fue 38 afios en el primer grupo y 52 afios
en el segundo (p = 0.007). No se observaron diferencias significativas en la

distribucién por sexo entre los grupos.

En cuanto al diagnéstico como indicacién para el trasplante en ambos grupos fue
mas frecuente leucemia linfoblastica aguda y leucemia mieloide aguda; las
proporciones fueron comparables para el grupo de Buen Estado Nutricional 28.8%
(n=18) y 21.2% (n=15), respectivamente, y para riesgo nutricional 26.5% (n=9) y

38.2% (n=13), sin ser estadisticamente significativo (p= 0.17).

La mediana de lineas de tratamiento fue semejante para ambos grupos, 2 (rango 1-
5) con una p= 0.56. El grupo de Riesgo Nutricional presenté con mayor frecuencia
antecedente de trasplante previo 20.6% (n=7) con respecto al Buen Estado
Nutricional 3% (n=2), p= 0.007.

Para el tipo de trasplante, el autdlogo predomindé en el grupo de buen estado
nutricional 48.5% (n= 32) a diferencia del grupo en riesgo nutricional que en su

mayoria recibieron trasplante alogénico haploidénticos 52.9% (n=18), p= 0.045.

En el grupo de buen estado nutricional predomino un indice de comorbilidad bajo,

con un puntaje HTC-CIl en 0 en el 80.3% (n=53) a diferencia del grupo en riesgo

16



nutricional donde solo el 58.8% (n= 20) se encontraba en esta categoria (p= 0.028).
En el estado funcional, los pacientes en el grupo de riego nutricional presentaban

un peor estado funcional con un ECOG 1 en el 55.9 % (n=19), p=0.001.

No se presentaron diferencias en el IMC previo al trasplante ni diferencias

importantes en el injerto de neutrofilos y plaquetas.

Table 2. Comparacion de caracteristicas basales entre grupos por Estado Nutricional.
Variable Buen Estado Riesgo
Nutricional Nutricional
N =66 Rango N= 34 Rango P
Edad 38 (18-72) 52 (18-72) 0.007
Sexo
Masculino 41 62.1% 22 64.7% 0.489
Femenino 25 37.9% 12 35.3% )
Patologias
Leucemia Linfoblastica 18 28.8% 9 26.5%
Aguda
Leucemia Mieloide 15 21.20% 13 38.20%
Aguda
Mieloma Mdltiple 17 25.85 7 20.6%
Linfoma Qe Hodgkin/ 14 21 2% 2 5 9% 0.170
no Hodgkin
Anemia Aplasica 1 1.5% 1 2.9%
Mielofibrosis 1 1.5% 1 2.9%
Sindrome
Mielodisplasico 0 0 1 2.9%
Mediana de Lineas de
tratamiento (1-5) 2 (1-2) 0.56
Trasplante previo 2 3% 7 20.6% 0.007
Tipo de TCH Autélogo 32 48.5% 8 23.5%
Alogénico Idéntico 13 19.7% 8 23.5%
Alogénico 0.045
L 21 31.8% 18 52.9%
Haploidéntico
HCT -Score 0 53 80.3% 20 58.8%
1 12 18.2% 10 29.4% 0.028
2 1 1.5% 4 11.8%
ECOG
0 55 83.3% 12 35.1%
1 11 16.7% 19 55.9% 0.001
2 0 0% 3 8.8%
IMC previo al
trasplante
Bajo peso 1 1.5% 0 0%
Normal 21 31.8% 17 50%
Sobrepeso 29 43.9% 12 35.3% 0.45
Obesidad Grado 1 10 15.2% 3 8.8% ’
Obesidad Grado 2 4 6.1% 2 5.9%
Obesidad Grado 3 1 1.5% 0 0%
Injerto de Neutrofilos 12 (8-21) 13 (9-21) 0.24
Injerto de Plaquetas 12 (8-31) 12.5 (9-22) 0.27
Nota. TCH = Trasplante de Células Hematopoyéticas; HCT-CI = Hematopoietic Cell Transplantation-specific Comorbidity Index; DRI = Disease Risk
Index; ECOG = Eastern Cooperative Oncology Group; IMC = indice de Masa Corporal; VGS-GP= Valoracion Global Subjetiva Generada por el paciente.

Las variables de las caracteristicas por grupos se ilustran en la Tabla 2.

Comparacion de caracteristicas basales entre grupos por Estado Nutricional.

ANALISIS COMPARATIVO POR TIPO DE TRASPLANTE
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Se realizdé un analisis comparativo entre los tipos de trasplante, puesto que la
complejidad del trasplante alogénico es mayor debido a la diferencia en el régimen

de acondicionamiento.

No se observaron diferencias significativas en la edad (p = 0.12), en la distribucion
por sexo; el sexo femenino fue mas frecuente en el grupo del trasplante
haploidéntico en 79.5%, p = 0.001.

En cuanto a la patologia la distribucidn fue muy clara, para el trasplante autélogo
predominaron diagnosticos de Mieloma Multiple en 60% y linfoma 37.5%, por otro
lado, el trasplante alogénico fue indicado en su mayoria para leucemia agudas, que

representaron 90.4% y 87.2 % para idéntico y haploidéntico respectivamente.

No se presentaron diferencias significativas en la mediana de lineas de tratamiento,
una diferencia importante a destacar es el antecedente de trasplante previo en el
grupo de trasplante alogénico, en este grupo se centraban todos los pacientes con

un trasplante previo, n=9, p = 0.001.

Los hallazgos en el estado nutricional: se evidencia que los pacientes que fueron
llevados a un trasplante autdlogo el 80% (n=32) presentaban un Buen Estado
Nutricional, mientras que en el grupo del trasplante alogénico idéntico y
haploidéntico se encontraba equilibrado el porcentaje de pacientes que se

encontraban en Buen Estado Nutricional y Riesgo Nutricional (p=0.045).

En cuanto al HCT- ClI, no se identificaron diferencias significativas, un aspecto a
destacar fue el estado funcional, los pacientes en el grupo de trasplante autélogo

presentaban un buen estado funcional ECOG de 0 en el 80% (n=32).

El IMC previo al trasplante mostré una distribucion similar en todos los grupos

(p=0.54), con predominio de pacientes con IMC normal y sobrepeso.

Respecto al dia de injerto, las medianas para el injerto de neutréfilos y plaquetas
fueron mas prolongadas en los trasplantes alogénicos, especialmente en el grupo

haploidéntico.
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Los detalles de este analisis se especifican en la Tabla 3. Comparacion por tipo de

trasplante.
Table 3. Comparacién de caracteristicas basales entre grupos por tipo de trasplante.
. Alogénico Alogénico
Autdlogo idéntico Haploidéntico
Variable N =40 Rango N=21 Rango N=39 P
Edad 48 (19-72) 25 (gg)' 41 18-72)| 0.12
Sexo
Masculino 18 45% 11 52.4% 8 20.5% 0.017
Femenino 22 55% 10 47.6% 31 79.5% |
Patologias
Leucemia Mieloide Aguda 1 2.5% 12 57.1% 19 48.7%
Leucemia Linfoblastica
0, 0,
Aguda B/T 7 33.3% 15 38.5%
Mieloma Mdltiple 24 60% 0 0 1 2.6%
meon_wa de Hodgkin/ no 15 37.5% 0 0 1 2 6% 0.001
Hodgkin
Anemia Aplasica 0 0 1 4.8% 1 2.6%
Mielofibrosis 0 0 0 0 1 2.6%
Sindrome Mielodisplasico 0 0 1 4.8% 1 2.6%
Mediana de Lineas
de tratamiento 2 (1-4) 2 (2-5) 2 (1-4) |0.071
Trasplante previo 0 0 0 0 9 9% [0.001
(E\;s(t:jag_oGl\lil)Jtnuonal Buen Estado Nutricional 32 80% 13 61.9% 21 53.8%
Riesgo Nutricional 8 20% 8 38.1% 18 46.2% 0.045
Malnutricién 0 0 0
HCT -Score 0 28 70% 17 81.0% 28 71.8%
1 11 27.5% 3 14.3% 8 20.5%| 0.63
2 1 2.5% 1 4.8% 3 7.7%
ECOG
0 32 80% 9 42.9% 26 66.7%
1 8 20% 10 47.6% 12 30.8% [0.030
2 2 9.5% 1 2.6%
IMC previo al
trasplante
Bajo peso 0 0 1 4.8% 0 0
Normal 13 32.5% 10 47.6% 15 38.5%
Sobrepeso 20 50% 7 33.3% 14 35.9% 0.43
Obesidad Grado 1 5 12.5% 3 14.3% 5 12.8%|
Obesidad Grado 2 2 5% 0 0 4 10.3%
Obesidad Grado 3 0 0 0 0 1 2.6%
Injerto de
Neutrofilos 11 (8-14) 12 (8-21) 13 (11-21)[ 0.047
Injerto de
Plaquetas 11 (11-13) 12 (9-30) 13 (10-22)[ 0.045
Nota. TCH =Trasplante de Células Hematopoyéticas; HCT-CI = Hematopoietic Cell Transplantation-specific Comorbidity Index; DRI =
Disease Risk Index; ECOG = Eastern Cooperative Oncology Group; IMC = indice de Masa Corporal; VGS-PG= Valoracion Global Subjetiva
Generada por el paciente.

OBJETIVO PRIMARIO

En relacion con el objetivo primario del estudio, se evaludé la necesidad de
hospitalizacion de acuerdo con la categoria de estado nutricional determinada

previamente al trasplante mediante VGS-GP.
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Cuando comparamos los pacientes con buen Estado Nutricional (n=66), el 39.4%
(n=26) requirid hospitalizacion a diferencia de los pacientes que estaban en la
categoria de Riesgo Nutricional (n=34), el 67.6% requirid hospitalizacién, con

significancia estadistica p=0.007.

La incidencia acumulada de hospitalizacion a 100 dias fue significativamente mayor
en los pacientes con Riesgo Nutricional (ver Figura 1) en comparacion con aquellos
con Buen estado Nutricional (67% vs. 37%; p = 0.007). En el andlisis de riesgos
competitivos mediante regresion de Fine—Gray, el Riesgo Nutricional basal se
asocio de forma independiente con un mayor riesgo de hospitalizacion (HR de
subdistribucion = 2.21; IC 95%, 1.25-3.88; p = 0.006).

Figura 1. Incidencia acumulada de hospitalizacion a 100 dias post-trasplante.

= Riesgo Nutricional = Buen Estado
Nutricional
67% vs. 37%, p = 0.006*; HR 2.21, IC 95% 1.25-3.88
r
| |
c
o
©
(1]
N
=
a
w
o
T
* Test de Gray
1 20 50 !'n ':_- 80 -;'._
. o Days
Riesgo Nutricional
Riesgo 34 23 16 15 14 13 12 12 12 12 1
Evento o 14 18 18 18 18 19 19 19 19 20
Buen Estado Nutricional
Riesgo 66 51 46 42 40 a9 ar 36 as 3z 30
Evento (1] 17 20 21 22 22 25 25 25 26 26

MNota. Los pacientes con riesgo nutricional presentaron una mayor probabilidad de
hospitalizacion comparados con aquellos en buen estado nutricional (67% vs. 37%, p = 0.006)
El riesgo nutricional se asocié con hasta el doble de incremento en el riesgo de hospitalizacion.

En el analisis comparativo entre los tipos de trasplante, se observdé una mayor
proporcion de hospitalizacion en pacientes con riesgo nutricional en el grupo de
trasplante autdlogo, el 62.5% (n= 5) de los pacientes con riesgo nutricional
requirieron hospitalizacion, en contraste con el 15.6% (n= 5) de aquellos con buen

estado nutricional (p = 0.015). En los trasplantes alogénicos idénticos, la
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hospitalizacion ocurrié en el 37.5% (n=3) de los pacientes con riesgo nutricional y
en el 38.5% (n=5) de los que tenian buen estado nutricional (p = 0.664). En los
haploidénticos, la hospitalizacion fue del 83.3% (n=15) en el grupo con riesgo
nutricional y del 76.2% (n=16) en el de buen estado nutricional (p = 0.442). Aunque
solo en los autdlogos la diferencia fue significativa, en todos los grupos se observé
una mayor proporcion de hospitalizacion en pacientes con riesgo nutricional (Ver
Tabla 4).

Tabla 4. Hospitalizacién segin estado nutricional clasificado por VGS-GP y tipo de trasplante.
Estado Nutricional Hospitalizacion Ambulatorio pP*
Buen estado nutricional 5 (15.6%) 27 (84.4%)
Autélogo 0.015
Riesgo nutricional 5 (62.5%) 3(37.5%)
Buen estado nutricional 16 (76.2%) 5(23.8%)
Haploidéntico 0.442
Riesgo nutricional 15 (83.3%) 3(16.7%)
Buen estado nutricional 5 (38.5%) 8 (61.5%)
ldéntico 0.664
Riesgo nutricional 3(37.5%) 5(62.5%)
Nota. VGS-GP: Valoracién Global Subjetiva Generada por el Paciente.
* Chi-cuadrada

En el modelo multivariado mostré una asociacion significativa en el tipo de
trasplante; los pacientes sometidos a trasplante autdlogo presentaron un menor
riesgo de hospitalizacion (HR 0.4; IC 0.19-0.8; p=0.0019). El riesgo nutricional por
VGS-GP mostro una tendencia a incrementar la probabilidad de hospitalizacion (HR
1.4; 1C 95% 0.882-2.67; p=0.20), aunque sin significancia estadistica.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Se evaluaron los cambios en la composicion corporal mediante bioimpedancia
eléctrica, comparando las mediciones obtenidas antes del trasplante y al dia +30.
Se observd una reduccion significativa en la grasa corporal, tanto en porcentaje
como en kilogramos: 35.5% [13.2-53.7] a 33.15% [13-51] y 26.6 kg [8.6—64.3] a
244 kg [5.8-56], respectivamente. La masa muscular también mostré6 una
disminucién, pasando de 25.15 kg [15.5-41.9] a 23.4 kg [15.7-38.3]. De forma
similar, la grasa visceral se redujo de 13 [3-29] a 12 [3-29], con significancia
estadistica (p=0.001)
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Estos mismos parametros se analizaron segun el tipo de trasplante. En los tres tipos
de trasplante se observaron cambios importantes en la composicion corporal; sin
embargo, dichas variaciones fueron mas importantes en los trasplantes alogénicos

haploidénticos (véase Tabla 5).

Tabla 5.- Cambios en la composicion corporal, previos al trasplante y en el D+30.
Variable Pr((a'\—/lgg;p:z?te D+30 po?:\j(raigirail at)rasplante p+
Grasa corporal (%) 35.3(20.3-53.7) 33.3(18.3-51) 0.001
Autélogo Grasa corporal (Kg) 25.8 (11.9-43.3) 25.7 (12.2-40) 0.001
Masa muscular (kg) 23.65(15.5-36.8) 22.6(16-35.2) 0.001
Grasa visceral (u) 13 (5-23) 12.5 (5-22) 0.001
Grasa corporal (%) 35.5(13.2-47.2) 33.5(13-47.3) 0.046
Idénticos Grasa corporal (Kg) 20.7 (10.6-41.7) 20.2 (9.8-38.4) 0.048
Masa muscular (kg) 21.6 (15.8-40) 20.8 (16-37.1) 0.035
Grasa visceral (u) 10 (4-21) 9.5 (4-21) 0.037
Grasa corporal (%) 35.5(18.5-53.7) 32.25 (15-50) 0.001
L Grasa corporal (Kg) 27.4 (8.6-64.3) 24.8 (5.8-56) 0.001
Haploidénticos
Masa muscular (kg) 27.7 (16.1-41.9) 24.7 (15.7-38.3) 0.001
Grasa visceral (u) 14 (3-29) 12 (3-29) 0.001
Nota.- La composicién corporal fue medida por medio del andlisis de Bioimpedancia eléctrica.
*Wilcoxon Signed-Rank Test

También se realizé un subanalisis en toda la cohorte para comparar los cambios en
la composicién corporal de los pacientes que permanecieron ambulatorios y
requirieron hospitalizacién. Los pacientes hospitalizados presentaron reducciones
mas marcadas en varios componentes corporales. En particular, mostraron mayor
disminucion en grasa corporal porcentual (34.5+8.6% a 32.61£9.7% vs. 35.7+8.6% a
34.4+8.5%), en masa grasa (26.4+11.3 kg a 21.9+9.5 kg vs. 26.14£9.7 kg a 25.2+9.3
kg) y en masa muscular (26.6+£7.1 kg a 24.4+6.5 kg vs. 25.0+6.0 kg a 23.945.5 kg).
De forma similar, la grasa visceral mostré una reduccién mas acentuada en los
pacientes hospitalizados (12.8+5.9 a 11.6+£5.8 unidades) en comparacién con los
pacientes ambulatorios (12.8+5.5 a 12.3+5.3 unidades). En conjunto, estos
hallazgos sugieren que la hospitalizacion se asocia con una pérdida mas marcada

de tejido adiposo y masa muscular.

En cuanto a los cambios en la clasificacién del estado nutricional por la VGS-GP en
su valoracion del dia 30, de los 100 pacientes iniciales, 66 fueron clasificados en
Buen Estado Nutricional y 34 en Riesgo Nutricional, en la evaluacion al D+30, el

48.4% de los pacientes que se encontraban en buen estado nutricional cambiaron
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de clasificacion a riesgo nutricional y el 7.5% a malnutricion severa. En cuanto a los
pacientes en riesgo nutricional, el 67.3% permanecieron en este rubro mientras que
un 20.5% cambioé a malnutriciéon (Ver Figura 2), 4 pacientes no fueron evaluados por
fallecimiento antes del D+30, estos pacientes se encontraban en el grupo de riesgo
nutricional y 1 paciente no se evalué por hospitalizacién prolongada, se realizdé un

analisis con la prueba exacta de Fisher con una p=0.001.

Figura 2. Reclasificacion del Estado Nutricional al D+30 mediante la VGS-GP.

Pre- Trasplante Post Trasplante
VGS-GP D+30+/-10
VGS-GP

28 Buen Estado Nutricional

Buen Estado Nutricional 66

55 Riesgo Nutricional

i

Riesgo Nutricional 34
12 Malnutricién

4 5 NO Evaluados

Nota. VGS-GP: Valoracion Global Subjetiva Generada por el Paciente.
La figura representa la transicion del estado nutricional desde el pre-trasplante hasta el dia +30, mostrando los
cambios individuales entre categorias.

En la Tabla 6 se observa esta distribucién por grupos de pacientes hospitalizados y
ambulatorios, se puede destacar que en la valoracién del estado nutricional al dia
+30 mostré un deterioro frecuente, especialmente en pacientes hospitalizados y en

aquellos con riesgo nutricional pre-trasplante.
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Tabla 6. Reclasificacion del Estado Nutricional mediante VGS-GP en el D+30 por grupo de pacientes hospitalizados y ambulatorios
Pre-trasplante szt;:aégtlzg(t)e: Post-trasplante: Riesgo Post-trasplante: No
(VGS-GP) L Nutricional Malnutricion evaluados
nutricional
Buen Estado
Nutricional 9 (34.6%) 12 (46.2%) 4 (15.4%) 1(3.8%)°
(n=26)
Hospitalizados
Riesgo Nutricional
(n=23) 0 16 (69.6%) 3 (13.0%) 4 (17.4%)*
Buen Estado
Nutricional 19 (47.5%) 20 (50%) 1 (2.5%) 0
Ambulatorios (n=40)
Riesgo Nutricional o o
(n=11) 0 7 (63.6%) 4 (36.4%) 0
Nota.- VGS-GP: Valoracién Global Subjetiva Generada por el Paciente.
° Hospitalizacion prolongada més de 40 dias.
* Los pacientes fallecieron antes de la valoracion del D+30

Entre los hospitalizados, menos de la mitad de quienes iniciaron con buen estado lo
mantuvieron, mientras que la mayoria progresé a riesgo o malnutricion. En los
pacientes con riesgo nutricional inicial, ningun caso mejoré y el 30% presentd

deterioro o fallecié antes de la valoracion.

En contraste, los pacientes ambulatorios tuvieron una evoluciéon mas favorable, casi

la mitad de los que iniciaron con buen estado lo conservaron.

En nuestra cohorte, la asociacion entre el riesgo nutricional y la presencia de
infeccion se evalué mediante tablas cruzadas y prueba de chi cuadrada. Se observo
que el 64.7% de los pacientes con riesgo nutricional presentd al menos un evento
infeccioso, en comparacién con el 39.4% de aquellos con un estado nutricional
adecuado (p = 0.014).

De manera consistente, la incidencia acumulada de infeccion a los 100 dias fue
mayor entre los pacientes con Riesgo Nutricional (61% vs 34%, p = 0.03). En la
regresion de Fine-Gray, el Riesgo nutricional se asocié con un mayor riesgo de
hospitalizacion (HR 2.01 95%CI 1.06-3.81, p= 0.03).
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En el modelo multivariado mostré6 una asociacion significativa en el tipo de
trasplante; los pacientes sometidos a trasplante autélogo presentaron un menor
riesgo de hospitalizacion (HR 0.24; IC 0.1-0.6; p=0.002). El riesgo nutricional por
VGS-GP mostré una tendencia a incrementar la probabilidad de hospitalizacién (HR
1.63; IC 95% 0.85-3.12; p=0.14), aunque sin significancia estadistica ( Ver Figura
3).

Figura 3. Incidencia acumulada de infeccion a 100 dias post-trasplante.

= Riesgo Nutricional = Buen Estado
Nutricional
75% 01% vs. 34%, p=0.033*; HR 2.01, IC 95% 1.06-3.81
o
I
o
N 50%
[&]
o
5}
—
c
0 10 20 30 40 =) 60 70 80 90 100
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Buen Estado Nutricional
Riesgo e 57 52 a4 40 as 37 37 a7 as 32
Evento 0 11 14 20 22 23 24 24 24 24 24

Nota. Curvas de incidencia acumulada analizadas mediante un modelo de riesgos competitivos. La
comparacion entre grupos se realizé con el Test de Gray (p = 0.033). EL HR se obtuvo de un modelo de Fine—
Gray (HR 2.01; IC 95% 1.06-3.81).

Como mencionamos previamente y los hallazgos en el analisis multivariado, es
importante realizar un analisis por tipo de trasplante. En el grupo de trasplante
autdlogo, los pacientes que fueron catalogados en buen estado nutricional, el 9.4%
(n=3) presentd una infeccién y el 90.6% (n=29) cursé el proceso del trasplante sin
complicaciones infecciosas, a diferencia del grupo en riesgo nutricional, donde la
distribucién fue equitativa, el 50% (n=4) en ambos grupos, p=0.020. En contraste,
en los trasplantes alogénicos idénticos y haploidénticos, no se identificaron
diferencias estadisticamente significativas entre los estados nutricionales (Ver Tabla
7).
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Tabla 7. Infeccién segun el estado nutricional basal por tipo de trasplante.
Pre—tras;zlsalljn)te (VGS- Infeccion No infeccién p
Buen Estado Nutricional
0, 0,
(n=32) 3 (9.4%) 29 (90.6%)
A %
Autdlogo Riesgo Nutricional 0.020
(n=8) 4 (50%) 4 (50%)
Buen Estad_o Nutricional 16 (76.2%) 5 (23.8%)
(n=21)
Haploidéntico 0.442*
Riesgo Nutricional o o
(n=18) 15(83.3%) 3(16.7%)
Buen Estado Nutricional
0, 0,
(n=13) 5(38.5%) 8(61.5%)
Idéntico 0.664*
Riesgo N_utrlcmnal 3(37.5%) 5(62.5%)
(n=8)
Nota: VGS-GP: Valoracion Global Subjetiva Generada por el Paciente.
*Prueba Exacta de Fisher

La mortalidad no relacionada con la recaida mostré diferencias significativas entre
los pacientes con riesgo nutricional y aquellos con buen estado nutricional. A los 12
meses post-trasplante, los pacientes en riesgo nutricional presentaron una MNR del
15% (IC 4.3-31%), mientras que en el grupo con buen estado nutricional la MNR
fue considerablemente menor, de solo 1.7% (IC 0.14-8.2%). Esta diferencia fue

estadisticamente significativa (p = 0.027).

En cuanto a otros desenlaces de supervivencia, se estimaron la supervivencia
global y la supervivencia libre de progresion, las cuales se describieron para toda la
cohorte, la SLP en el grupo Buen Estado Nutricional a los 12 meses alcanzé un
91% vs 62% para el grupo de riesgo nutricional (p=0.0072) y SG a los 12 meses en
el grupo de buen estado nutricional fue del 95% vs 61% en Riesgo Nutricional, con

una p= 0.01.

Aunque se encontraron diferencias entre los grupos analizados, no obstante, es
fundamental reconocer la interaccién compleja de factores clinicos adicionales que

no se evaluaron como covariables en el presente analisis.
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CAPITULO VII. DISCUSION

Nuestros resultados muestran que los pacientes sometidos a trasplante
hematopoyético de forma ambulatoria, evaluados mediante las herramientas: VGS-
GP y Bioimpedancia eléctrica, se asocian con desenlaces clinicos relevantes. En
nuestra cohorte, los pacientes que presentaban un riesgo nutricional previo al
trasplante mostraron mayores tasas de hospitalizacién y de infeccién. Los cambios
en la composicion corporal en los 30 dias postrasplante incluso en el paciente que
se mantiene ambulatorio evidencian la presencia de una demanda metabdlica
elevada, asi como de sintomas que reducen la ingesta oral y complicaciones propias

del proceso del trasplante.

Estos datos nos demuestran la importancia de implementar intervenciones
nutricionales tempranas y consecutivas, con educacion en nutricién a los pacientes
que son trasplantados de forma ambulatoria y tomar acciones precoces en los

pacientes que son hospitalizados.

Nuestros resultados son consistentes con estudios previos que han descrito la
importancia del estado nutricional en el trasplante hematopoyético, muchos de ellos
utilizando herramientas para clasificar el estado nutricional, parametros

antropomeétricos y bioquimicos.

Para una clasificacion de estado nutricional se han utilizado muchas herramientas
como Nutricional Risk Screen 2002, Malnutrition Universal Screening Tool (MUST),
Manutrition Sreecning Tool (MST), Mini Nutrtional Assessmente (MNA), VGS-GP,
parametros bioquimicos como albumina, pre-albumina, creatinina, algunos otros

con parametros antropométricos, fuerza de prension, bioimpedancia eléctrica. (31)

Los resultados muestran que los pacientes presentan un deterioro del estado
nutricional de forma importante durante la fase temprana del trasplante, coinciden
con lo reportado por Liu et al.,(32) quienes evaluaron el estado nutricional en
diferentes momentos del trasplante con parametros bioquimicos, se observé que

los niveles de albumina, prealbumina y creatinina presentaron un descenso
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progresivo en los dias 7 y 14 después del trasplante, lo que representa un impacto

negativo sobre el estado nutricional.

En la poblacion sometida a trasplante hematopoyético, la evidencia es consistente
en que la malnutricion es frecuente y clinicamente relevante; los métodos de
tamizaje basados en encuestas han demostrado ser utiles para identificar
alteraciones del estado nutricional. Yang et al. (33) reportaron en un estudio
transversal con 171 pacientes que fueron llevados a un trasplante alogénico, en
donde una de las herramientas para valorar el estado nutricional fue la VGS-GP, se
identifico una prevalencia de riesgo nutricional y necesidad critica de intervencion
del 67.3% (n= 115) , en nuestro estudio al analizar toda la cohorte el 66 % de los
pacientes presento riesgo nutricional, en cuanto al subgrupo de pacientes con

trasplante alogénico el 43.3% (n=26) se encontraban en esta categoria.

De manera concordante, Park y Park (34) realizaron una evaluacion pre- y
postrasplante en pacientes sometidos a TCH alogénico, utilizando también VGS-GP
como principal herramienta de clasificacién del estado nutricional en pacientes
hospitalizados. Su poblacién fue pequefia 25 pacientes, en donde el 88% (n=22) de
los pacientes presentaban riesgo nutricional, de estos pacientes en su mayoria
terminaron en malnutricion 96% (n=24), nos demuestra lo dinamico que es el estado
nutricional, lo cual es también reflejado en nuestro estudio en donde alrededor del
50% de los pacientes presentaron un cambio en la categoria del estado nutricional

pre-trasplante a riesgo nutricional o malnutricién.

En muchos estudios utilizan medidas antropométricas como principal medidor para
clasificar a los pacientes, pero es interesante como Krawczyk y cols (35) evaluaron
a 100 pacientes que fueron llevados a trasplante autdlogo 62% y alogénico 44%,
ademas de utilizar el IMC y parametros bioquimicos (proteina total, albumina,
transferrina, colesterol toral y triglicéridos), utilizaron dos métodos de screening en
forma de encuesta NRS 2002 y SGA, con tres evaluaciones en el periodo de
estudio, previo al trasplante, en los dias +7 y +14, si el paciente presento una
hospitalizacion mayor 21 se realz6 una medicion adicional. En la primera evaluacion

los pacientes presentaban un Buen Estado Nutricional en el 88% de su poblacion y
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el IMC presentaba una mediana de 26.5 Kg/m2, con un 67% de pacientes en
sobrepeso y obesidad, al dia 14 de la evaluacion el riesgo nutricional aument6 a

31% mientras que los parametros antropomeétricos se mantuvieron semejantes.

Este estudio es comparable a nuestra poblacién, ya que emplea IMC y la VGS-GP
como herramientas de evaluacién, y demuestra que la antropometria por si sola

puede subestimar la verdadera magnitud de la malnutricidn en estos pacientes.

En la literatura es dificil encontrar un estudio que pudiera ser comparable al analizar
el desenlace en cuestion de riesgo para hospitalizacion, puesto que en la mayoria
los centros de trasplante son hospitalizados, pero muchos estudios concuerdan que
un peor estado nutricional aumenta la estancia Hospitalaria, Jefferis et al.(36),
quienes demostraron que los pacientes malnutridos segun VGS-GP antes de un
trasplante alogénico tenian una mayor probabilidad de estancia hospitalaria mayor
a 30 dias (OR = 3.6) y de ingreso en UCI. Esto es de suma relevancia puesto que
los pacientes que fueron clasificados en Riesgo Nutricional o Malnutricién
presentaron hasta 7 dias adicionales de hospitalizacion. En nuestro estudio, los
pacientes que requirieron hospitalizacion y se encontraban en riesgo nutricional
previo al trasplante presentaron desenlaces clinicos desfavorables, con mayor
necesidad de nutricion parenteral, mayor mortalidad durante la hospitalizacion y
hasta 4 dias adicionales de estancia hospitalaria. Los pacientes que se mantuvieron
ambulatorios a pesar de que presentaron deterioro en el estado nutricional, los

desenlaces fueron mas favorecedores.

Todo lo anterior demuestra que la evaluacion nutricional de un paciente en proceso
de trasplante debe ser integral y complementaria. Si bien las medidas
antropométricas pueden aportar informacién util, resulta insuficiente por si sola; la
composiciéon corporal permite identificar de manera mas precisa el riesgo nutricional
real. La evidencia disponible muestra de manera consistente que el trasplante
hematopoyético se asocia con cambios significativos en la composicién corporal,
tanto en el periodo inmediato como en etapas posteriores, lo que nos puede ayudar

a realizar intervenciones mas individualizadas para cada paciente.
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Skaarud et al., (37) evalud en diferentes momentos del proceso del trasplante los
en la composicion corporal especificamente del peso, indice de masa grasa corporal
e indice de masa libre de grasa. Observaron un descenso gradual de estos
parametros, con una estabilizacion aproximada a los seis meses. Estos datos
concuerdan con nuestros hallazgos, ya que los pacientes pierden mayor cantidad
de masa grasa que de masa muscular, aun cuando también presentan una pérdida

importante de esta ultima.

El encontrarse en un estado de desnutricion puede predisponer a los pacientes a
un mayor riesgo de infeccion, Hamada et al., (38) describieron 80 pacientes que
fueron llevados a un trasplante alogénico, valoraron el cambio en su composicion
corporal antes del ingreso hospitalario y el dia de su egreso, por medio de
bioimpedancia eléctrica con los parametros de masa muscular apendicular y angulo
de fase. Este ultimo, considerado un marcador nutricional relevante, refleja no solo
el contenido de la masa celular corporal, sino también la integridad y funcién de las
membranas celulares, nos habla de la calidad de la masa muscular. Aunque ambos
parametros mostraron un descenso significativo tras el trasplante, un angulo de fase
< 4.9° se asocio con un mayor riesgo de infeccion. Si bien en este estudio no se
correlacioné directamente el estado nutricional con una herramienta tipo encuesta,
los hallazgos respaldan que un estado nutricional deteriorado constituye un factor

de riesgo para el desarrollo de infecciones.

El-Ghammaz et al. (39) demuestra que el estado nutricional evaluado mediante PG-
SGA previo al trasplante alogénico tiene un impacto directo sobre la supervivencia
global y el riesgo de deterioro nutricional el proceso del trasplante alogénico, este
estudio incluyo 50 pacientes y los autores reportaron que la prevalencia de
malnutricion aumenté de 4% al ingreso a 72% en el dia +30, y que el estado
nutricional pre-trasplante se comportd6 como un predictor independiente de

supervivencia en analisis multivariado.

En sintesis, la presente investigacion evidencia que el estado nutricional y la

composicion corporal desempefian un rol determinante en la evolucién de los
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pacientes sometidos a trasplante hematopoyético, particularmente durante la fase

temprana post-procedimiento
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CAPITULO VIIl. CONCLUSION

En nuestra institucion, un centro de referencia para trasplante hematopoyético
donde la mayoria de los procedimientos se realizan de forma ambulatoria, es
fundamental reducir todas aquellas variables que puedan llevar al paciente a
requerir hospitalizacion. En este contexto, observamos que los pacientes con riesgo
nutricional presentaron una incidencia significativamente mayor de hospitalizacion
e infeccion en comparaciéon con aquellos en buen estado nutricional. Sin duda, la
diferencia fue mas significativa en grupo de trasplante autdlogo, lo que puede
deberse al hecho de que numerosos factores adicionales podrian mediar el impacto

directo del estado nutricional en el trasplante alogénico.

Aunque en el analisis multivariado el riesgo nutricional no se presentdé como un
determinante separado de hospitalizacion o infeccion, los cambios en la
composiciéon corporal mostraron una influencia clinica significativa. Estos resultados
destacan la importancia de combinar la evaluacion nutricional con el monitoreo de
la composicién corporal en el manejo completo de los individuos que reciben

trasplante hematopoyético, principalmente en programas ambulatorios.

Por el contrario, el estado nutricional tanto antes, durante y posterior al proceso del
trasplante es crucial para reducir complicaciones. Mientras que la mayoria de los
pacientes tenian un IMC dentro de los rangos normales o de sobrepeso, una
evaluacion detallada con VGS-GP incluyé un subgrupo con riesgo nutricional no
detectado por parametros antropométricos mas tradicionales. Esto resalta la
necesidad de herramientas de deteccion sensibles para determinar pacientes

vulnerables de manera oportuna y guiar una intervencion temprana.
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CAPITULO IX. ANEXOS

VALORACION GLOBAL SUBJETIVA GENERADA POR EL PACIENTE

Por favor, conteste al siguiente formulario escribiendo los datos que se le piden
o sefialando la opcidn correcta, cuando s2 le ofrecen varias

Edad arigs
Mombre y Apellidos
Fecha ! !
FESO actual kg DIFICULTADES PARA ALIMENTARSE:
Peso hace 3 meses kg 5l
N
ALIMENTACION hace 1 mes Sila mpuuuhﬁ:‘ﬂ, sefiale cudl / cudles de los
i E sigulentes pro 4% presenta
falta de apenio
tal de womi
P ganas de rar
VOl oS
Tipo de alimenios: estreRirnlents
dieta normal darrea
pocos salidos olores desagradables
adlo liguidos lns alimentos no tienen sabor
solo preparades nuiriclonales sabores desagradables
MY PoCo me siento leno enseguida
dificuliad para tragas
ACTIVIDAD COTIDIAMA en el tlime mes: problemas dentales
normal dolar. jDénde?
menor de lo habimal
sin ganas de nada depresion

paso mis de la mitad del dia

problemas econdmicos
BN cama o seniado

Muchas gracias. A partir de aqui, lo completara su Médico

EMFERMEDADES: EXPLORACION FISICA:
Pérdida de tejido adiposo:
51, Grado
TRATAMIENTO ONCOLOGICO: NO
Pérdida de masa muscular:
OTROS TRATAMIENTOS: &1, Grado
NO
Edemae wio asciris:
ALBUMIMA antes de traramiento oncoltgica: SI. Grado
gl NO
D Ulceras por presiin: 8l ]
Fiehre: sl WO

PREALBUMIMA tras ¢l rratamiento oncolégico:
rng/dl
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[dentificacidn del paciente:
VaLorACION GLOBAL SUBJETIVA Fa

GENERADA POR EL PACIENTE (VGS-GP)

HISTORIAL A RELI ENAR EXCLUSIVAMENTE POR EL PACIENTE

1. Peso:

Consideraciones sobre mi peso actual ¥ sobre 1a
evolucion de mi peso en las olimas semanas:

En la actualidad peso alrededor de killos
Mido aproximadamente
kilas

kilos

Hace un mes pesaba alrededor de

Hace sels meses pesaba alrededor de

Durante las dos tltimas semanas mi peso:
ha dismimide,

(1)

no ha cambiado |
ha aumentado

ver Tabla 1 en la kaja de mstruccione)

[

3. Simtomas: he temide los siguientes problernas
que e han impedido comer lo suficlente durante
las dltimas dos semanas (marcar seglin
corresponda):

rue tengo problemas con la alimenacion

falta de apetito; no tenla ganas de comer |,

ndused wiries

(11 Lal]

estrefiimiento | diarrea |
Uagas en la boca | sequedad de boca |

Loz alimsenios me saben raros
o o me saben anada |

problemas al tragar | los aloves me
desagradan

me stento llenova enseguida |

delor; jdonde?

otros factores**
#% comn- deprestie, problemes dentales, enandwmicos
(sumar bes puntuadones correspondicntes a cada une de fos
simtomas indicades por el pacieniel

| E

1 Imgesta en comparaclan con mi estado habioal,
calificaria a md alirmenacian durante el dliimeo mes de:

i cambiog
mayor de lo habitoal
menor de lo hablmal |

Ahara como!
alimentos nommales pero en menar cantidad de
lo habirual |

pecos alimentos solidos

solamente lquidos |

solamente suplementos nuiricionales

Ty P,

solamente alimentacidn por sonda o intravencsa
Voomsignar camo marcador firaf I condiclion de mes afie puniuackind

L &

Capacidad Funcional: en el curso del alimo mes
calificaria rol actividad, en general, come:
nommal ¥ sin lmbaclones
no iotalmente nofmsal, pero capaz de
mantenerme actvo y llevar a cabo sctividades
bastante notmales
sl ganas de hacer la mayorts de las cosas,
[pere paso menos de la mitad del dia en la cama o
sentadodfa |
capaz de realizar pequefias actividades
¥ paso la mayor parte del dia en la cama
o seriadofa

encamadofa, raramente estoy fuera de la cama

{ronsdgmar come marcmior
finaf la condiclin de mds @l punmaciind

Suma de las Puntuaciones: 1+2+3+4 = A

EL RESTO DE ESTE FORMULARIO SERA COMPLETADD POR SU MEDICO. GRACIAS.
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5. Enfermedad ¥ su relacién con les requerimientos nutricionales {ver Tl 2 en [n hajn de instrucciones)

Diagnéetico principal (especificar)
Eaadio de la enfermedad (indicar el estadio sl se conece o el mas proxime a él): 11T IV Orre:
Edad ]

I

6. Demanda Metaboli
= —— Punmacion Nomérica Tabla2= | |n
fver Talda 3 en las st ones) Punmacidn Momeérica Tabla 3 = L IC
#in eares metabalico Punmacién Nuomérica Tabla4= | |p

earrés metabalics leve
earrés metabilico moderado
earrés metabolico elevado

8. Evaluacion Global (VGS A, B o C)

Bien murido
T Evaluscisn fisica Moderadamente ¢ sespechosanente mal nutndo
. D Sewverarnente mal nucrido
(vex Tabla 4 en s dstruceiones) fver Tabla 5 en fa hofo de instraccnes)
Puniuacion Mumeérica Total: A+B+C+D {ver recomendarionrs abajol

Firrna: Fecha:

Recomendaciones Muatricionales

La valoracion cuantitativa del estado nureiclonal del paciente sivve para definir en que casos se recomienda
intervencion muriclonal incluyendo: educacion muriclonal del packente v familiares, manejo de sinormas,
intervencion Brmacoldgica, e imtervencion nuiriclonal apropiada. Una aproplada intervenclds munclonal requiere un
aproplado manejo de los sintomas del paciente.

Mo requiere intervenclon murricional en este monsents. Volver a valorar durante el rratamiento.

2-3 Pactente y familiares requieren educacion nurnclonal por parte de especialista en nutncidn @ otro dinlco, con
intervencion farmacoldgica segiin bos sintomas (recusdro 31 v b analitiea del paclente.

Bequiere mrervencion de un especialists en nuriclsn junto con su médieofomeslogo segin los sintomas indicados en
el recuadro 3

0 Indica una necesidad critica de mejorar el manejo de los sintomas del paciente Wo IMErVERcion nutmcional /
farmacalogica®.
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INSTRUCCIONES: Hoja pE RECOGIDA DE DATOS v TABLAS FARA LA CUANTIFICACION
DE LA ENCUESTA DE VALORACION GLOBAL SUEJETIVA (GENERADA FOR EL PACIENTE (VGS-GP)

La valoracion numeérica final de la VGS-GP proviene de las puntuaciones totales obtenidas en los aparmados A, B, Cy D
al dorso. Los recuadros 1-4 deben ser completades por el paclente. Las puntuaciones correspondientes a esos recuadros
vienen indicadas entre paréntesis. La sigulente hoja siree como ayuda para valorar cuantiatvamente Las diversas seccio-
nes de que consta la encuesta

TABLA 1 —Cuantificacion de la Pérdida de Pesa TARLA ? —Critertos de cnantificaclon
Surtands puntos se determinan la perdida aguda y de Enfermedad y/o Condiciones
subaguda de pese. Subagnda: si se dispone de los da- La punmacisn se obtene adjudicande 1 punto a cada
tos de perdida de peso durante el Ohime mes, afadic una de las condiciones indicadas abajo, que se cores-
los puntes obtenidos 2 los puntes correspondientes a pondan con el diagnastics del packente;
la perdida de peso aguda. Solo inchur la pérdida de Ca
peso de & meses 5i no se dispone de la del dlimo mes. Aegoria

Cancer 1

Aguda: ze reflere a los cambios de peso en las dlumas

dios semanas: ahadir 1 puno al marcador de subagu- = S[DA 1

da i el paciente ha perdido peso, no afadir puntos si + Cagquexia Cardisca o Pulmonar 1

el paciente ha ganado o mantenido su peso durante * Uleera por decibits,

las 2 nlimas semanas herida abiera o fismla 1

= Existencia de Traurma 1

Peérdida Peso Punioss Peérdida de Peso « Edad superior 3 63 anas ]
en 1 mes en B meses

10% o superior i 0% o superior Funinaciin Total Tabla 2 = |8

¥ -9.0% k) 10— 190

3-49% 2 6—109%

1-29%1 2-59%

0-159% Q 0-19%

Puniuackin Total Recuadro 1 = Subaguda + Aguda = 1
h

TABLA 3 —Cuantificacion del Estrés Metabalico

La valoracidn del estrés metabdlico se determina mediante una serie de variables conocidas cuya presencia produce
un incremento de las necesidades caloricas v proteicas del individug. Esta puntuacion gs aditiva, de forma que un
pactentes con flebre superior a 39 °C (suma 3 puntos) ¥ sl estd slendo traado con 10 mg de prednisona de forma erd-
mica (swma 2 puntos ris), lo que hace un total de 5 puntos para el paclente en esta seccidn,

Esirés Ningune (00 Leve (1] Moderado (1) Elevadoe (3)
Fiehbre sin liebre 3T we 38 °C 38 y= 30 %C 39 =C
Duracion de la Fiebre gin fiebre <72 horas T2 horas =721 hovas
Esteroddes sin esteroldes dosis bajas dosis moderadas altas dosis
(=10 mg prednisona =10y <30 mg de esteroldes
o equivalente’dia) prednisona o {30 mg preduisona o
equivalente/dia) equivalente/dia)
Puntuacion Total Tabla3 = | |
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TABLA 4 —Reconocimiento Fisico
El reconecimienta fisleo del paciente incluye una evaluackim subjetiva de tres aspectos de la compesiclén corperal: e-

jido graso, masa muscular y estaus hidrico.

Ya que se trata de una valoracion subjetva, cada aspecto del examen es cuantificado

musculares

. Digficin

impactan s en la punoeaceen final que déficiis de wefido graso. Definscidn de caregorias:O=sin déficit,

L+=deficit leve, 2+=défich moderado, 3+=déficit severo. Las puntuaciones en estas categorias ne son adifivas, pe-
o som utllizadas para establecer clinlcamente el grado de la deficiencia (e).: presencia o ansencia de Tudos)

Tejido Graso:
Grasa em athitales parpebrales o 1+ 2+
Fliegue tricipiial 0 1+ 2+
Acamules grasos en la cinoura 0 1+ 2+
Deéficit Graso Global 0 1+ 2+
Estamns Muscular:
Musculos temporales 0 1+ 2+
Claviculas (pectorales v delioddes) 00 1+ 2+
Hornbeos (delvoddes) o0 1+ 2+
Muaculas inerdsens o 1+ 2+
Escipula {arlsimus dersi,
trapecio, delioides) 0 1+ 2+
Cusdriceps o 1+ 2+
CasiTonemios o 1+ 2+
Estatus Muscular Global 0 1+ 2+
Puntuacién Total Tabla 4 = | b

Estarus Hideleo:

1+ Ederna de 1obills o 1+ 2+ 3s
3+ Ederna de sacro I+ 2+ 34
I+ Ascluis b 1+ 2+ 34
I+ Estams Hidvico Glebal 00 1+ 2+ 3

La evaluacidn cuantitativa global del estado fisico del
I+ paciente g2 determina mediante una valoracidn glabal
3+ subjetiva de todos los déficits corparales que presente
Y el paciente teniendo en cuenta que |as deficiencias
e T musculares pesan mids que los déficit del ejido gra-

50 ¥ éxlos mis que el exceso de flnidos.
e Zin déficit = i} puntos
e Déficit leve = 1 punto

Défcit maderada = I puntos
;* Défcit s=vero = 3 puntos
+

TABLA 5. —Valoracion Global Subjeriva del Estade Nutricional del Paciente. Categorias

Estado A
Cate pawia Blen nutridoe
Fesn Sin perdida de peso o
sin retencion hidriea reciente
Ingesa Sin defici o
Mejora significaiva reclente
Impacte de la Nutricidn Ninguno o

ef1 los Sintomas Mejora significaiva reclente

permitiends wna ingesta
adecuada

Funciomalidad Sin afectacldn o
Mejora reclente significaiva
Examen Fisico Sin deficit o
Deflciencia cronicd pers can
reciente mejoria clindea

* FI Chitery, 2000 Evaluacion Global (A, B, o C) =

Estado B
Maoderadamente
malnutrido o
sospechosamente malaurrido

& 5% perdids de peso en €l

vilnimrs Tes (o 109 en 6 peses)
Peso na estabilizado

Dilsmdescion skgnificativa
en La ingesta

Existe Impacio de la
Murrickin en los Simomas
(Becoldn 3 de la VWEE-GF)

Digtemora Moderado o
Deteriora reciente de la misma

Evidencia de pérdida de leve 2
modersda de masa grasa wa
masa puscalar wa o
muscular a la palpacicn

Estade ©
Severamente malaurrida

& =3% perdida de peso
en 1 mes (o =009 en & meced)
pese sin estabilizar

Deficin severo en b Ingesta

Exisie Impacto de la Mutricldn
en los Sincomas
Seccidn 3 de la VES-GF)

Deteriarn severa o
Deteraro reclente sigmificaive

Sy evidenes de rralmmncrin ()

pérdida severa de rejides
graso, muscular, posible
ederna)
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