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La nutricion como parte de la valoracion geriatrica
integral en el paciente mayor con neoplasias

hematologicas

La hematogeriatria es una nueva area de conocimiento
centrada en la valoracién personalizada de las personas
mayores con enfermedades de la sangre, abarcando tan-
to neoplasias hematoldgicas como leucemias, linfomas vy
mieloma, como patologia benigna como anemias y enfer-
medad tromboembdlica. Esta nueva disciplina no va en-
caminada solo a los hematdélogos, sino a todos los pro-
fesionales sanitarios que atendemos vy cuidamos a las
personas mayores, como geriatras, enfermeras, farma-
céuticos hospitalarios, nutricionistas, rehabilitadores o
psicooncologos, entre otros.

En la actualidad, y sobre todo en las proximas décadas, la
hematogeriatria va a cobrar mucha importancia debido
fundamentalmente a varios motivos: 1) el envejecimien-
to de la poblacién, siendo Espaia el pais con la segunda
esperanza de vida més larga del planeta; 2) el incremento
de laincidencia de neoplasias hematoldgicas con el enve-
jecimiento; y 3) la menor tolerabilidad a los tratamientos
antineoplasicos en las personas mayores con cancer.

Los hematdlogos estamos acostumbrados a evaluar las
comorbilidades de nuestros pacientes y adaptar los tra-
tamientos. Pero la presencia de otras enfermedades o
el estado general, evaluado con escalas como el ECOG,
no determinan per se ni la tolerabilidad a los tratamien-
tos ni la fragilidad del paciente mayor. Las evaluacion de
las comorbilidades forma parte de la evaluaciéon de la fra-
gilidad, pero debe completarse con las valoraciones de
otros dominios como la funcionalidad y el estado fisico,
la nutricion, el estado cognitivo y emocional y el entor-
no social. La fragilidad es un estado de vulnerabilidad a
sufrir méas dafios provocados por los procedimientos y

tratamientos que podemos ofrecer a nuestros pacientes
mayores vy, por tanto, su evaluacion nos permitira adap-
tar los tratamientos en aquellos pacientes que lo necesi-
ten. Tanimportante es identificar al paciente fit o robusto
para poder ofrecerle un tratamiento estandar similar al
que podemos ofrecer a los pacientes jovenes, como iden-
tificar al paciente fragil o vulnerable para adaptar los tra-
tamientos, o al paciente unfit o de mal prondstico, al cual
no debemos “sobretratar”y darle un exceso de toxicidad.

Un aspecto clave de la fragilidad es que se trata de un es-
tado dindmico y reversible sobre el que podemos inter-
venir. Aspectos como la capacidad fisicay la malnutriciéon
son subsidiarios de unaintervencién por parte del equipo
asistencial que atiende a los pacientes mayores, permi-
tiendo revertir un factor prondéstico adverso que condi-
cione una mayor vulnerabilidad en los pacientes mayores
con canceres de la sangre.

Lavaloracion geriatrica integral (VGI) debera convertirse
en una herramienta mas dentro de la medicina de preci-
sion, porque tan importante es conocer en profundidad
las caracteristicas genéticas del tumor, como las caracte-
risticas personales de la persona que tiene ese tumor. El
conocimiento de sureserva funcional nos permitird adap-
tar e individualizar alin mas los tratamientos, y estaremos
ofreciendo a nuestros pacientes mayores una verdadera
medicina personalizada.

Dr. Raul Cérdoba Mascunano

Coordinador de la Unidad de Linfomas
y del Programa de Hematogeriatria

Hospital Universitario Fundacion Jiménez Diaz (Madrid)
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FIGURA 1

HISTORIA DEL
TRASPLANTE DE
PROGENITORES

HEMATOPOYETICOS

El punto de partida de la terapia ce-
lular que hoy constituye el TPH se
remonta al ano 1939, cuando se
realizo el primer trasplante en un pa-
ciente afecto de aplasia medular, in-
yectandole médula 6sea (MO). Con
este mismo procedimiento, tras la 2?
Guerra Mundial, se intentd restaurar
los dafios medulares producidos por
la radiacion nuclear.

En 1956, Barnes tratd ratones con
leucemia con irradiacion corporal to-
tal (ICT): los que posteriormente re-
cibian médula singénica mueren de
recaiday los que recibian médula alo-
génica morian de otra enfermedad,
hasta el momento no descrita.

En 1957, fueron reportados en New
England Journal of Medicine (NEJM)
los resultados de 6 pacientes con
leucemia aguda que habian recibi-
do ICT y posteriormente la infusion
de MO de undonante: solo 2 pacien-
tesinjertarony todos ellos murieron
antes del dia +100%. A la luz de estos
resultados, el trasplante fue aban-
donado.

Sin embargo, en 1960, Van Rodd
descubrio el sistema de histocom-
patibilidad HLA, entendiendo la ne-
cesidad de que entre donante vy re-
ceptor existiese una similitud minima
que garantizase la seguridad del pro-
ceso. Asi, durante la década de 1960,
se realizaron estudios sobre la enfer-
medad del injerto contra el receptor
(EICR) y regimenes de acondiciona-
miento. Se pusieron en marcha tanto
los primeros programas de trasplan-
te (Seattle) como los distintos regis-
tros de donantes: Anthony Nolan en
Inglaterra (1977), European Blood &
Bone Marrow Transplantation (EBMT,
1978), National Marrow Donor Pro-
gram (NMDP, 1986) o el Grupo Espa-
Aol de Trasplante (GETH, 1994).
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SITUACION ACTUAL
DEL TPH EN ESPANA

En la actualidad, y especialmente en
los Ultimos 40 afos, el TPH se ha con-
vertido en un procedimiento médi-
co de alta complejidad cada vez mas
frecuentemente empleado por su
potencial curativo en el contexto de
enfermedades hematoldgicas malig-
nas, si bien también se ha llevado a
cabo en patologias hematoldgicas no
malignas (aplasia medular, inmuno-
deficiencias) y en tumores sélidos.

Hace escasas semanas, la Organiza-
cionNacional de Trasplantes (ONT) ha
publicado su memoria del afio 2020,
en el que, a pesar de la pandemia

COVID19, ha mantenido sus datos
en ratios similares a los de los ultimos
anos previos? |FIGURAS 1y 2].

Se trata, por tanto, de una herra-
mienta terapéutica consolidadaen la
préactica clinica habitual, con distin-
tas modalidades, como comentare-
mos en proximos apartados. Es im-
portante realizar el TPH en centros
especializados con equipos de am-
plia experiencia.

TIPOS DE TPH

El trasplante de progenitores hema-
topoyéticos es un procedimiento tera-
péutico utilizado en tumores malignos

| FIGURA 2 |
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o enfermedades no neoplésicas con una alteraciéon de la
funcion de lamédula ésea (6rgano encargado de la produc-
cionde las células de la sangre).

Existen distintos tipos, clasificados segun diferentes as-
pectos:

* Autologo (TASPE): aquel en el que las células progeni-
toras proceden del propio paciente y han sido extrai-
das vy criopreservadas dias o semanas antes de iniciar el
acondicionamiento. La primera indicacion del TASPE es
el mieloma multiple (MM), seguido de los linfomas no
Hodgkiny enfermedad de Hodgkin.

* Alogénico (TALSPE): aquel en el que las células proge-
nitoras proceden de un sujeto sano diferente del pa-
ciente. Constituye el tratamiento de eleccién en una se-
rie de enfermedades hematoldgicas -neoplasicas y no
neopldsicas-y no hematologicas, tanto genéticas como
adquiridas. La primera indicacion son las hemopatias
mieloides agudas: leucemias agudas y sindromes mielo-
displasicos (SMD).

Asimismo, dentro de la modalidad de trasplante alogéni-
co, podemos diferenciar entre los siguientes tipos:

* Segun la procedencia del donante:

« Emparentado: generalmente, un familiar de primer
grado.

* No emparentado: |a mayoria de los pacientes que re-
quieren un trasplante alogénico no tienen un donan-
te familiar HLA idéntico, ya que esto ocurre en el 25-
30% de los casos. Por ello, en los afios 70 del siglo XX
se empezo a considerar la posibilidad de emplear do-
nantes no emparentados (DNE). En la actualidad, mas
de 25 millones de donantes estan registrados en dis-
tintos registros alrededor del mundo.

* Segln la compatibilidad HLA:

« HLA idéntico familiar: en este caso, un hermano com-
parte la misma informacion genética que el paciente,
convirtiéndose asi en sudonante. El éxito del trasplan-
te serd mayor cuanto mayor sea laidentidad entre do-
nantey receptor.

+ DNE idéntico: en este caso, donante vy receptor tam-
bién comparten las mismas caracteristicas en términos
de histocompatibilidad. Sin embargo, ante la ausencia
de un hermano compatible, el donante se obtiene a tra-
vés de la busqueda en los registros; en Espafa se cono-
ce como REDMO (Registro Espafiol de Médula Osea).

+ Haploidéntico: en la actualidad, ha aumentado el nu-
mero de trasplantes a partir de donantes emparen-
tados (hermanos, padre/madre, hijo/hija, primos) que
solo comparten un haplotipo (la mitad de la informa-
cién HLA). Esto ha sido posible gracias al empleo de
nuevas modalidades de profilaxis de EICR.

6 | nrFoHematologia
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* Seguln la fuente de progenitores:
- Sangre periférica (SP).
* Médula 6sea (MO).
+ Corddn umbilical.

Hasta 1995, la fuente de progeni-
tores mas utilizada fue la MO; era
obtenida tras multiples punciones
realizadas en las espinas iliacas pos-
terosuperiores (harvest). A partir de
esa fecha, la SP sustituyé a la MO
porque el injerto es mas rapido, supo-
ne menor dificultad en la extraccion
de los progenitores (no precisa qui-
rofano ni anestesia general) y se aso-
ciaamenor fallo de injerto.

FASES DEL TPH

El trasplante consta, con un tiempo
variable en funcién del tipo y el pa-
ciente, de 4 etapas principales, que se
detallan a continuacion.

ACONDICIONAMIENTO

Se trata de una combinaciéon de
agentes quimioterapicos y/o radio-
terapia (RDT) que se administra al pa-
ciente los dias previos a la infusién de
las células progenitoras con dos obje-
tivos principales: eliminar la totalidad
o la mayor cantidad posible de en-
fermedad residual y generar una in-
munosupresion suficiente para que
las células del donante no sean eli-
minadas por el sistema inmune del
paciente en el caso del TPH alogéni-
co. En funcién de la intensidad, pue-
den agruparse en mieloablativos y de
intensidad reducida®.

En el caso de los acondicionamientos
basados en RDT, la dosis total admi-
nistrada es fundamental, puesto que
mayores dosis suponen mayor efica-
Cia, pero también mayor toxicidad, so-
bre todo gastrointestinal y pulmonar.
Se emplean dosis maximas de 12-13
Gy, puesto que dosis mayores se aso-
cian a mayor mortalidad toxica. Otra
cuestion importante en este senti-
do es el fraccionamiento de dosis, ya

que permite una mejor recuperacion
de los tejidos, reduciéndose asi la to-
xicidad (especialmente en términos de
neumonitis intersticial) sin ver reduci-
da su eficacia®. En general, se emplea
RDT hiperfraccionada, siendo los es-
quemas mas utilizados 1,2 Gy/8 ho-
ras o 2 Gy/12 horas. Entre los efectos
adversos mas frecuentes asociados
a la RDT se encuentran: mucositis,
nauseas y vomitos, parotiditis, xeros-
tomia/xeroftalmia, neumonitis inters-
ticial, cataratas, disfunciones endocri-
nasy segundas neoplasias.

En el caso de los acondicionamien-
tos basados en quimioterapia (QT) se
emplean altas dosis de citostaticos,
entre los que destacan:

* Alquilantes: ciclofosfamida, busul-
fan, melfalan, tiotepa, BCNU.

* Inhibidores de la topoisomerasa |1:
etopdsido, antraciclinas.

* Antimetabolitos: citarabina, fluda-
rabina.

Debido a la toxicidad organica que
puede asociarse a estos farmacos
(cardioldgica, digestiva, renal, etc.),
es necesario extremar las precau-
ciones vy utilizar el tratamiento de
soporte adecuado: hiperhidratacion

(1,5-2 I/m2/dia), control diario de la
funcion renal y del rango de los prin-
cipales electrolitos, profilaxis antie-
mética, proteccién gastrica y profi-
laxis antimicrobiana.

Laelecciondel esquemade acondicio-
namiento en un TPH |FIGURA 3] es
una de las decisiones méas complejas
y determinantes del procedimiento.
Se realiza en base a los siguientes cri-
terios:

* Tipo de enfermedad: leucemia agu-
da, sd. linfoproliferativo, enferme-
dad no neoplésica, etc.

* Estado de la enfermedad de base al
momento del TPH: remision, deter-
minacion de la enfermedad minima
residual (EMR), afectacién extra-
medular previa, etc.

* Tratamientos recibidos con ante-
rioridad.

* Estado general del paciente: va-
loracion pormenorizada de las es-
calas de riesgo: Hematopoietic cell
transplantation-specific comorbidity
index (HCT-CI), ECOG, EBMT sco-
re o Veno-Oclusive Disease (VOD)
Risk Index.

* Riesgo de fallo de injerto.
* Experiencia del centro.

| FIGURA 3 |

Increasing Requirement of GVT Effect

N

/N
BU + CY + TBI
BU + TBI

Toxicity

Intensity

A\ 4

Distintos regimenes de acondicionamiento segln su intensidad.
Bu: busulfan; CY: ciclofosfamida; Tbi: Total Body Irradiation (RDT corporal total); FLU:
fludarabina; AraC: citarabina; ATG: timoglobulina; I: yodo conjugado.
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| FIGURA 4 |

De esta forma, los acondicionamien-
tos mieloablativos son mas eficaces
en el control de la enfermedad de
base, aunque generan mas toxici-
dad, mas incidencia de EICR y mayor
mortalidad asociada al procedimien-
to. Estadn indicados generalmente
en pacientes jovenes con patologias
agresivas.

Por otro lado, los acondicionamien-
tos de intensidad reducida se tole-
ran mejor y son menos toxicos, si
bien el riesgo de recaida de la enfer-
medad post-trasplante es mayor. Su
empleo ha permitido realizar TPH en
pacientes >55-60 anos y/o con cierta
comorbilidad®.

INFUSION DE LOS
PROGENITORES
HEMATOPOYETICOS

Transcurridas entre 24y 48 horas des-
pués de finalizado el acondicionamien-
to, se lleva a cabo la infusion, esto es,
la administracion de las células proge-
nitoras al paciente. Si el producto ha-
bia sido previamente criopreservado
(trasplante autélogo o circunstancias
especiales como la situacién pandémi-
ca actual), es necesaria la descongela-
cionprevia. Enel casode los productos
en fresco (casi todos los trasplantes
alogénicos), se infunde mediante una
bolsa conectada a un sistema de goteo
(similar a una transfusion sanguinea).
En ambas modalidades sera necesario
que el paciente tenga canalizado un ca-
téter venoso central.

Las células van directamente al to-
rrente sanguineoy se dirigen a la mé-
dula 6sea. No se trata de un proceso
doloroso y en la mayoria de las oca-
siones se realiza en la misma habita-
cion del paciente.

APLASIA

Es un periodo que comienza, gene-
ralmente, 3-4 dias después de la in-
fusion de los progenitores. Tiene una
duracionvariable de entre 7y 10 dias
en el trasplante autélogo y de entre

8 ‘ nFoHematologia
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I Fases de la depresion inmunitaria previsible e infecciones oportunistas asociadas®. I

18-22 dias en el trasplante alogénico.
Se trata de la fase mas delicada del
TPH, puesto que el sistema inmu-
nitario previo ya ha sido destruido
por el acondicionamiento y todavia
no se ha restablecido la hematopo-
yesis resultante del nuevo producto
infundido |FIGURA 4] . Se caracteri-
za por la presencia mantenida de ci-
topenias: anemia, leuconeutropeniay
trombocitopenia.

El sindrome anémico puede manifes-
tarse en forma de palidez mucocuta-
nea, astenia moderada-importante,
taquicardia, cefaleay, en casos graves,
con disnea y/o dolor toracico. Pue-
de ser corregido mediante la trans-
fusion de concentrados de hematies,
atendiendo sobre todo a la clinica del
paciente y valorando de forma indivi-
dualizada los requerimientos: en pa-
cientes cardidpatas/broncopatas se
transfunde con un dintel de hemoglo-
bina mas elevado, por la peor toleran-
Ciaque presentan ala anemia.

Las hemorragias pueden constituir un
problema grave durante el TPH, por
ello deben ser evitadas. Hemos de
proteger al paciente de traumatismos
y caidas, adaptar los habitos higiéni-
cos (empleo de cepillo de dientes de
cerdas suaves, sustitucion de las cu-
chillas por maquina eléctrica para el
afeitado), etc. De acuerdo de nuevo a
la clinica de sangrado principalmente
y alosfactores de consumo (fiebre, hi-
poxemia...), el paciente puede reque-
rir transfusiones de plaquetas.

Las infecciones constituyen la com-
plicacion mas importante durante
este periodo. Son consecuencia de
la neutropenia. Debido a este riesgo,
el paciente debe estar sometido a es-
trictas medidas de aislamiento:

* Habitacion individual esterilizada
con control de aire, sistema de flu-
jolaminary presion positiva con fil-
tros de alta eficiencia (HEPA).

* Aislamiento inverso para visitas
(con recomendable restricciéon de
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las mismas) y el personal sanitario
que accede a la habitacion: bata,
mascarilla, calzas, etc.

* Empleo de antibioticos, antivirales
y antifungicos profilacticos.

* La medida que mayor eficacia ha
demostrado en la prevencion de
complicaciones infecciosas es el
lavado adecuado de manos.

Ante la aparicion de fiebre duran-
te esta fase, independientemen-
te de si se puede identificar un fo-
co infeccioso o no, es mandatorio
extraer cultivos: hemocultivos de
cuantas luces tenga el catéter cen-
tral, hemocultivos periféricos, uro-
cultivo, otros si procede segtn la cli-
nica (esputo, coprocultivo, exudado,
etc.)y, acto seguido, en los primeros
60 minutos tras la apariciéon de la
fiebre, instaurar tratamiento anti-
biético de amplio espectro, que in-
cluya cobertura antipseudomonica.
Se recomienda realizar una radio-
grafia de térax y conocer la micro-
biologia mas caracteristica de cada
centro hospitalario, asi como las re-
sistencias mas frecuentes. En defi-
nitiva, la infeccién en este contexto
precisade un manejo rapido y eficaz

A Clinically Significant CMV Infection
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para evitar el posible shock séptico
del paciente inmunosuprimido.

INJERTO

Pasados los plazos mencionados en
el apartado anterior, seglin el tipo de
trasplante, el paciente va recuperan-
do la funcién hematopoyética de for-
ma autbnoma como consecuencia del
prendimiento del producto celular in-
fundido. Analiticamente se manifies-
ta con un ascenso en las cifras de he-
moglobina, leucocitos y plaquetas v,
en la mayoria de las ocasiones, con
una mejoria clinica del paciente. Ge-
neralmente, se habla de injerto leu-
coplaquetar completo cuando se al-
canzan >1.000 neutrofilos/mm® y
>50.000 plaquetas/mm?, sin requeri-
mientos transfusionales.

COMPLICACIONES
DEL TPH

INFECCION POR
CITOMEGALOVIRUS (CMV)

Las infecciones por virus herpes son
las mas frecuentes en el contexto del
trasplante. Tras la primoinfeccion, la

FIGURA 5
B Clinically Significant CMV Infection, High-Risk Subgroup
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A. Incidencia de infeccién significativa por CMV en las primeras 24 semanas tras el TPH alogénico entre los pacientes con
PCR CMV al momento de la randomizacion (profilaxis primaria).

B. Misma incidencia de infeccion significativa por CMV en el grupo de pacientes considerados de alto riesgo de infeccion
por CMV: aquellos que presentan uno o mas de los siguientes criterios: donante emparentado con al menos un mismatch
en HLA-A, B o DR; DNE con al menos un mismatch en HLA-A, B, C o DRB1; trasplante haploidéntico, trasplante de cordéon
umbilical, empleo de técnicas de deplecion T ex vivo y pacientes con EICR grado 2 o mayor que precisan tratamiento con
corticoides al menos a dosis de 1 mg/kg/dia.

C. Incidencia de infeccidn significativa en pacientes de bajo riesgo (que no cumplen ninguno de los criterios anteriores)2.

infeccion queda latente de por vida
en el paciente, sin que esto suponga
proteccion frente ala misma. En este
caso, la neutropenia no es un factor
de riesgo vy el control de la infeccion
depende fundamentalmente de la in-
munidad celular mediada por linfoci-
tos T CD8+.

El CMV es el virus herpes tipo 5
(HHV-5) v genera la infeccion virica
mas representativa en el trasplante
alogénico |FIGURA 5]. Es importan-
te conocer el estado seroldgico del
paciente previamente al trasplante,
puesto que la mera positividad dismi-
nuye la supervivencia global entre un
5y un 10% en el trasplante de DNE.
En los paises desarrollados, el 40%
de los adolescentes son seropositi-
vos, aumentando la prevalencia apro-
ximadamente un 1% por cada afo
de vida. De la misma forma, se reco-
mienda conocer el estado serologico
del donante para el CMV, ya que ten-
drd un peso relativo en la seleccion
del mismo. Se debe a que, para pa-
cientes CMV negativos, se prefieren
donantes CMV negativos (serocon-
cordantes), pues en caso contrario
también se han reportado menores
supervivencias globales’.

C Clinically Significant CMV Infection, Low-Risk Subgroup
100
;\E 901 P<0.001 by log-rank test
5
B
g
<
= 601
s o
% 5 Placebo
&2 40+
g
2 304
=
g 204 Letermovir
3 oq
o T T T T T
o 2 6 10 14 18 24
Weeks since Transplantation
No. at Risk
Placebo 125 125 110 78 70 64 57

Letermovir 223 220 209 194 188 176 151
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Se recomienda realizar monitoriza-
cion del CMV mediante PCR cuanti-
tativa en sangre periférica al menos
1 vez a la semana durante los pri-
meros 100 dias, ampliando este pe-
riodo en pacientes con EICR aguda o
crénica, reactivacion precoz de CMYV,
mismatch entre donante/receptor o
necesidad de mantener la inmunosu-
presion (corticoides).

Cuando se detecta replicacién en
sangre periférica, y aunque el titu-
lo de carga viral a partir del cual se
considera significativo varia entre los
distintos estudios y centros, se reco-
mienda el inicio de tratamiento anti-
cipado (pre-emptive) de 1? linea para
evitar la enfermedad por CMV. Tan-
to ganciclovir como foscarnet pue-
den emplearse, siendo valganciclovir
una alternativa por via oral. Es nece-
sario vigilar la posible nefro y mielo-
toxicidad asociada a estos agentes. El
Unico agente aprobado hasta el mo-
mento en profilaxis frente a CMV es
letermovir®, pendiente de aprobacion
definitiva en Espana.

ASPECTOS NUTRICIONALES
RELACIONADOS CON EL TPH

El paciente con cancer en general, y
el sometido a trasplante de proge-
nitores hematopoyéticos en parti-
cular, presenta un riesgo elevado de
desnutricién proteico-calérica debi-
do alincremento del estrés metaboli-
co, la menor ingesta alimentariay las
alteraciones funcionales que va a su-
frir el tubo digestivo durante el pro-
ceso (mucositis, EICR, etc.). Esta, sin
duda, tiene consecuencias negativas
para el paciente, ya que aumenta el
riesgo de complicaciones infecciosas,
deteriora la calidad de vida, alarga la
estancia hospitalaria y la necesidad
de ingresos comorbilidad secundaria
y, en ultimo término, aumenta la mor-
talidad.

En estos pacientes es fundamental
el cribado y la valoracién nutricio-
nal integral precoz, incluso antes del
propio ingreso para el TPHC, Se trata

10 ‘ nFoHematologia

| FIGURA 6

[_ Cancer Diagnosis ]

I paciente oncolégico’.

de realizar la evaluacién mas comple-
ta que permita confirmar si existe o
no malnutricion, para asi planificar el
soporte nutricional. De la misma ma-
nera, esta valoracion se repetird se-
manalmente durante la estancia hos-
pitalaria para poder ajustar el manejo
a las situaciones dinamicas que se va-
yan presentando |FIGURA 6].

Los objetivos nutricionales princi-
pales son evitar la desnutricién y
sus complicaciones asociadas, me-
jorar a los previamente desnutridos,
y mejorar la tolerancia a los trata-
mientos oncohematolégicos y la ca-
lidad de vida.

Existe poca evidencia en términos de
cuales podrian ser las mejores esca-
las de cribado nutricional especificas
en el paciente oncohematologico que
va a ser sometido a TPH. La mayor
parte de las series publicadas inclu-
yen pacientes oncoldgicos con tumo-
res sélidos y hastaun maximo de 30%
de hematoldgicos en las cohortes he-
terogéneas. Las escalas mas emplea-
das son'®:

ey Proten Intiagrity Pyt Sacial Acutn
Bhreris Fursctian Spiritusl CFwones

Algoritmo propuesto para el cribado y el manejo de la desnutricion en el

* Mulnutrition Universal Screening Tool
(MUST) IFIGURA7].

* Nutrition Risk Screening 2002 (NRS-
2002).

* Patient-Generated Subjective Global
Assessment (PG-SGA).

* Prognostic Nutritional Index (PNI).
* NUTRISCORE.

Los primeros grupos de trabajo que
recientemente estan iniciando pro-
gramas con pacientes afectos de neo-
plasias hematologicas exclusivamen-
te, dilucidaran cudles de todas estas
escalasresultan méas sensibles eneste
grupo, dadas las particularidades cli-
nicas y analiticas que, en muchas oca-
siones, presentan. Un ejemplo claro
es el sesgo que supone el empleo de
laescala CONUT, que tiene en cuenta
el recuento de linfocitos circulantes
en sangre periférica en una poblacion
generalmente linfopénica debido a los
tratamientos recibidos.

Otros de los aspectos fundamentales
de los programas de atencion integral
alos pacientes oncohematoldgicos es
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| FIGURA 7

Paso 1
Puntuacion del IMC +

Paso 2

Puntuacion de la
pérdida de peso

Paso 3

Puntuacion del efecto de
las enfermedades agudas

+

IMC kg/m?  Puntuacion

>20 (>30

Obesidad) =0 %
18.5-20 =1 <5
<18.5 =2 5-10

Pérdida de peso
involuntaria en los
ultimos 3-6 meses

Puntuacién

El paciente estda muy
enfermo y no ha habido, o
es probable que no vaya
0 a haber, aporte nutricional
- durante >5 dias

=2 2 puntos

Si no puede obtener Ia estatura ni el
peso, consulte al dorso las medidas

Es improbable que el efecto de
las enfermedades agudas tenga

y el uso de criterit vjetit aplicacion fuera del hospital. Véase
Paso 4 mas informacién en el Manual
explicativo ‘MUST’
Riesgo global de malnutricion
Sume las puntuaciones para calcular el riesgo global de malnutricion
0 puntos: Riesgo bajo 1 punto: Riesgo intermedio 2 0 mas puntos: Riesgo alto

I Escala de cribado nutricion MUST (Malnutrition Universal Screening Tool)12.

la importancia del equipo multidis-
ciplinar. La definicién concreta del
papel de cada uno de los profesio-
nales sanitarios que tratan a estos
pacientes vy, especialmente, el traba-
jo coordinado y estructurado entre
éstos, son la base del éxito del pro-
grama.

El hematdélogo identifica al paciente
candidato al diagndstico de la enfer-
medad oncohematoldgica (leucemia,
linfoma, mieloma mdltiple, TPH), pau-
tay monitoriza el tratamiento e inicia
el circuito, evaluando finalmente los
resultados obtenidos.

La enfermeria, como pieza clave en el
proceso, se encarga de la acogida vy
el acompanamiento del paciente, asi
como de la realizacién de las escalas
de cribado especificas del programa
nutricional. Realizara reevaluaciones
periodicas en funcion de si el pacien-
te se encuentrahospitalizado o en se-
guimiento en consultas externas.

El especialista en Nutricion, junto
a sus dietistas, realizard un estudio
nutricional mas completo, con esca-
las vy medidas antropométricas mas
exhaustivas que llevardn a un diag-
néstico nutricional. Este, junto al cal-
culo de los requerimientos en cada
momento del proceso terapéutico,

generard una pauta, manejo y ajus-
te del soporte nutricional: oral, ente-
ral y/o parenteral. Sin duda, se reco-
miendan abordajes especificos para
los pacientes que van a ser sometidos
aTPH.

Se recomienda asimismo contar en
los equipos multidisciplinares con el
apoyo de rehabilitadores vy fisiotera-
peutas, que realicen del mismo mo-
do una valoracion funcional del pa-
ciente, balance articular y muscular,
trabajos por grupos musculares para
preservar y estimular la propiocep-
cion, la resistencia, la flexibilidad y el
equilibrio.

Los pacientes adultos mayores, toda-
viamaés vulnerables por su disminucién
de la reserva funcional, la polimedica-
cién a la que muchas veces se enfren-
tany lafragilidad, han de ser valorados
por Geriatria, para poder realizar una
valoracion geriatricaintegral (VGI) que
permita clasificarles, intervenir pa-
ra revertir factores modificables y asi
ajustar el tratamiento y favorecer me-
didas nutricionales y funcionales adap-
tadas a su situacion particular.

Finalmente, es de gran ayuda con-
tar con el servicio de Farmacia para
la revision de los farmacos mas uti-
lizados en Hematologia, tanto ora-
les como citostaticos intravenosos,

clasificandolos por su riesgo de ge-
neral toxicidad gastrointestinal y asf
poder tratar de evitar mucositis, nau-
seas, vomitos y diarrea con herra-
mientas profilacticas mas potentes.

ENFERMEDAD VENOOCLUSIVA
HEPATICA (EVOH)

La EVOH es el conjunto de sintomas
y signos que aparecen tras el TPH co-
mo consecuencia de la toxicidad he-
patica del tratamiento de acondicio-
namiento y del propio trasplante. Se
producen lesiones en las células en-
doteliales sinusoidalesy los hepatoci-
tos, que dan lugar a una obstruccién
sinusoidal e hipertension portal se-
cundarias. Se trata de una complica-
ciéon muy grave, con una incidencia
del 8-10% y una mortalidad elevada,
que puede llegar a superar el 50% de
los casos | TABLA 1].

Los criterios diagnésticos de la
EVOH clasica en pacientes adultos
se conocen como criterios de Balti-
more, y son los siguientes:

* Enlos primeros 21 dias del TPH:

* Bilirrubina >2 mg/dl + 2 de los si-
guientes:

- Hepatomegalia dolorosa.
- Aumento de peso >5%.
- Ascitis (clinica o ecogréfica).

El diagndstico es principalmente cli-
nico, por el aumento de peso en el
contexto de la sobrecarga hidrica +/-
dolor abdominal (hepatalgia) en un
paciente que ha recibido un TPH alo-
génico (en menor medida, puede ocu-
rrir también en TPH autologo), es-
pecialmente si presenta factores de
riesgo: hepatitis cronica, alteracién
del perfil hepético previo por distin-
tas causas, acondicionamiento MAB
(sobre todo si se emplea busulfan),
administracion previa de farmacos
como gemtuzumab, ozogamicin o
inotuzumab, hiperferritinemia, etc.

Otros métodos que apoyan el diag-
nostico son la ecografia doppler de
las venas suprahepaticas vy, en casos

N°1 | 2021 | 11
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TABLA 1
Clasificacion revisada de los distintos grados de gravedad de la EVOH?3
| Grade 0 | Grade | Gradelll Gradellll Grade IV | Grade V
HEPATIC
Bilirubin NoSOS | >ULN - 1.5x ULN if >1.5-3.0x ULN if >3.0-10.0 x ULN if >10.0 x ULN if baseline | Death
baseline was normal; | baseline was normal; baseline was normal; was normal; >10.0 x
>1.0-1.5 x baseline >1.5-3.0 x baseline if >3.0-10.0 x baseline if | baseline if baseline
if baseline was baseline was abnormal | baseline was abnormal | was abnormal
abnormal
Transaminase NoSOS | >ULN - 3.0x ULN if >3.0-5.0x ULN if >5.0-20.0 x ULN if >20.0x ULN if baseline | Death
baseline was normal; | baseline was normal; baseline was normal; was normal; >20.0 x
1.5-3.0 x baseline >3.0-5.0 x baseline if >5.0-20.0 x baseline if | baseline if baseline
if baseline was baseline was abnormal | baseline was abnormal | was abnormal
abnormal
Portal No SOS = Decreased portal vein | Reversal/retrograde Life-threatening Death
hypertension flow portal vein flow; consequences; urgent
associated with intervention indicated
varices and/or ascites
FLUID RETENTION
Weight gain NoSOS | 5-<10% from 10-<20% from 220% from baseline - -
baseline baseline
Ascites NoSOS | Asymptomatic; Symptomatic; medical | Severe symptoms; Life-threatening Death
clinical or diagnostic | interventionindicated | invasive intervention consequences; urgent
observations only; indicated operative intervention
intervention not indicated
indicated
RENAL
Creatinine NoSOS | >ULN-1.5xULN >1.5-3.0 x baseline; >3.0 x baseline; >3.0- >6.0 x ULN Death
>1.5-3.0x ULN 6.0x ULN
PULMONARY
Hypoxia No SOS Decreased oxygen Decreased oxygen Life-threatening Death
saturation with saturation at rest (e.g., | airway compromise;
exercise (e.g., pulse pulse oximeter <55 urgent intervention
oximeter <88%); mm Hg) indicated (e.g.,
intermittent tracheotomy or
supplemental oxygen intubation)
CARDIAC
Failure NoSOS | Asymptomatic with Symptoms with Symptoms at rest Life-threatening Death
laboratory (e.g., moderate activity or or with minimal consequences; urgent
BNatriuretic Peptide) | exertion activity or exertion; intervention indicated
or cardiac imaging hospitalisation; new (e.g., continuous IV
abnormalities onset of symptoms therapy or mechanical
hemodynamic
support)
CENTRAL NERVOUS SYSTEM
Encephalopathy No SOS | Mild symptoms Moderate symptoms; | Severe symptoms; Life-threatening Death
limiting instrumental limiting self-care ADL | consequences; urgent
ADL intervention indicated

I ADL: activities of daily living.

*Maximal grade will be any organ system listed above and the maximal grade assigned probably or definitely secondary to SOS/VOD.

seleccionados, la realizacion de una
biopsia transyugular hepatica.

El tratamiento pasa por intentar
prevenirla evitando los factores de
riesgo. Por otro lado, se administra
acido ursodesoxicélico e incluso es-
tatinas por los resultados obtenidos
en pequenos estudios donde se han

12 | mroHematologia

mostrado Utiles, sin evidenciar po-
tencia estadistica.

El manejo del volumen mediante la
restriccion hidrica y el empleo de
diuréticos para forzar el balance ne-
gativo y la pérdida de peso/perime-
tro abdominal es siempre el primer
paso en las fases mas incipientes. Sin

embargo, el Unico farmaco que pue-
de emplearse de forma mas especi-
fica es defibrotide, a dosis de 6,25
mg/kg/6 horas durante 14-21 dias,
en funcion de la evolucion. Es necesa-
rio monitorizar los recuentos plaque-
tarios (mantener >20.000-30.000/
mm?3) y vigilar los signos de sangrado.
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CISTITIS HEMORRAGICA

Se define como la presencia de hema-
turia (sangre en la orina) en el con-
texto del TPH, mantenida durante
al menos 7 dias, en ausencia de otras
causas que la justifiquen.

Generalmente suele ser debida a la
toxicidad directa del acondiciona-
miento (a destacar: ciclofosfamida
a dosis altas, ifosfamida o RDT cor-
poral total) sobre el urotelio, o bien
tiene un origen virico (poliomavi-
rus humano BK, JC, adenovirus s11,
CMV, etc.).

El diagnostico se realiza median-
te cultivo y PCR virales, solicitando
igualmente urocultivos habituales
para descartar una infeccién bacte-
riana.

Se emplea como profilaxis:

* Hiperhidratacion administrada con-
comitantemente a los farmacos con
alto potencial toxico sobre la vejiga
urinaria.

* MESNA (mercaptoetanol sulfona-
to de sodio).

Eltratamiento se basa en tomar me-
didas sintomaticas con analgesia, so-
porte transfusional de plaquetas si
es necesario, lavados vesicales con-
tinuos o empleo de tratamiento an-
tiviral con cidofovir, con resultados
poco eficaces. En casos mas compli-
cados o refractarios a estas primeras
medidas, puede realizarse una embo-
lizacion selectiva de las arterias vesi-
cales, una cistostomia suprapubica o,
finalmente, una cistectomia.

ENFERMEDAD DEL INJERTO
CONTRA EL RECEPTOR (EICR)

Se trata de la complicacién mas fre-
cuente y la principal causa de mor-
talidad del trasplante alogénico,
mas alld de la recaida. Los facto-
res de riesgo para su desarrollo son,
principalmente!:

* Disparidad HLA.

* Tipo de trasplante: DNE o haploi-
déntico > familiar HLA idéntico.

* Disparidad de género donante/re-
ceptor (mujer donante - varon re-
ceptor).

* Intensidad del régimen de acondi-
cionamiento.

* Fuente de progenitores hematopo-
yéticos: SP > MO > SCU.

* Mayor edad del donante y/o pa-
ciente.

* Esquema de profilaxis empleado.
* Seropositividad CMV y VEB.

* Comorbilidad pre-TPH (puntua-
cionelevada [>5] enel HCT-CI).

La EICR aguda se produce por el da-
Ao tisular generado por el acondicio-
namiento y por una inflamacion muy
importante. Tienen especial impor-
tancia estos mecanismos en el epi-
telio intestinal, siendo ademés cada
vez mas conocido el rol del microbio-
ma'®. En la EICR crénica predominan
mas los fendmenos de inflamacién
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FIGURA 8

I Manifestaciones cutaneas de la enfermedad del injerto contra el receptor aguda.

cronica, disregulacion inmune y fi-
brosis tisular.

Las manifestaciones clinicas pueden
ocurrir desde el mismo momento del
injerto (EICR hiperaguda). General-
mente aparecen de forma brusca y
evolucionan rapidamente. Puede
afectar de forma exclusiva a un solo
organo (piel - tubo digestivo > higa-
do) o ser multiorganica. Es necesario
realizar el diagnostico diferencial con
otro tipo de complicaciones infec-
ciosas o téxicas que también pueden
darse en este contexto.

* Piel. Es la manifestacion mas co-
mun y, generalmente, mas tempra-
nade la EICR aguda. Suele caracte-
rizarse por la aparicion de un rash
eritematoso maculopapular con
distribucion inicial en cuello (nu-
ca), retroauricular, hombros vy pal-
mas de las manos que posterior-
mente se extiende al resto del
tronco y las extremidades. Puede
acompanarse de prurito y/o dolor
y, en formas graves, puede generar
un cuadro de necrosis epidermoli-
tica toxica | FIGURA8].

* Tubo digestivo. Afectacion caracte-
ristica de la EICR aguda. Caracte-
rizada por una diarrea (acuosa y/o
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hemorragica) liquida, verdosa, con
un olor particular. Puede presentar
también dolor abdominal intenso vy
asociar otros sintomas como nau-
seas, vomitos, anorexia, etc. Se rea-
lizara el diagnostico diferencial con
mucositis secundaria al acondicio-
namiento, infecciéon por Clostridium
difficile, colitis por CMV, etc,, si bien
en todos los casos sera fundamental
realizar a nuestro paciente la valo-
racion nutricional integral y adaptar
los aportes a sus requerimientos y a
la via disponible.

* Higado. Es poco frecuente su afec-
tacion exclusiva. Los canaliculos
biliares se destruyen vy, en conse-
cuencia, se produce una elevacion
caracteristica de la bilirrubina (a
expensas de la conjugada o direc-
ta) y del resto de las enzimas co-
lestasicas (GGT vy fosfatasa alca-
lina). Clinicamente, se manifiesta
con ictericia (tinte amarillento de
la piel y las mucosas), hepatomega-
lia y coluria (orina mas oscura). En
formas graves, pueden presentarse
coagulopatia y/o encefalopatia.

Existen distintos esquemas para la
profilaxis de la EICR, desde moda-
lidades poco empleadas en nuestro
medio, como la deplecion T ex vivo

del producto a infundir o la seleccion
CD34+, a estrategias basadas en la
combinacién de agentes inmunosu-
presores. Destacan las combinacio-
nes de inhibidores de la calcineu-
rina (ciclosporina o tacrolimus) con
metotrexate o micofenolato de mo-
fetilo. En aquellos pacientes que pre-
sentan mismatch donante/paciente,
especialmente en centros donde hay
mayor experiencia en suempleo, pue-
de utilizarse timoglobulina (ATG). En
los Ultimos afos, inicialmente para
el trasplante haploidéntico, pero ca-
da vez mas en otras modalidades de
TPH (DNE e incluso emparentados
idénticos), se usa la ciclofosfamida
post-TPH a dosis altas (50 mg/kg)
en los dias +3y +4.

El tratamiento de 12 linea para la El-
CR son los corticoides, inicidndose a
dosis de 1 mg/kg/dia, y pudiendo al-
canzar un maximo de 2 mg/kg/dia, ya
que dosis mayores no han demostra-
do beneficios. Alcanzado el objetivo
de observar mejoria clinica, no existe
un protocolo estandarizado de des-
censo de dosis.

Hay, sin embargo, hasta un 40% de
pacientes que no responden, por o
que sera necesario emplear una 2°
linea. Ruxolitinib (inhibidor JAK) ha
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sido aprobado recientemente para
los EICR agudos refractarios a cor-
ticoides, dada la buena tasa de res-
puestas que reportd en esta situacion
clinica®® |FIGURA 9].

Posteriormente a estas lineas, no
existe evidencia que nos permita afir-
mar que el empleo de unas herra-
mientas u otras van a generar benefi-
cios significativos en términos de tasa
de respuestas globales vy, sobre todo,
de supervivencia libre de EICR vy su-
pervivencia global. Algunas de estas
opciones terapéuticas serian: fotoa-
féresis extracorporea, sirolimus, cé-
lulas mesenquimales, micofenolato
de mofetilo, etc.

CONCLUSIONES

El trasplante de progenitores he-
matopoyéticos es uno de los proce-
dimientos mas complejos de la me-
dicina moderna. Es la Unica terapia
potencialmente curativa en algunas
hemopatias malignas. Sin embargo,
no esta exento de toxicidad, espe-
cialmente en el caso de los acondi-
cionamientos mieloablativos.

| FIGURA 9
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Ml PARTIAL RESPONSE

Ruxolitinib (N=154) Control (N=155)

Il COMPLETE RESPONSE

A. Tasa de respuestas globales (completas y parciales) al dia +28 de inicio de
ruxolitinib/control en pacientes con EICR agudo corticorrefractario. B. Tasa
de durabilidad de la respuesta al dia +56 en los mismos grupos previos.

El acondicionamiento, la fuente de
progenitores y las interacciones en-
tre donante y receptor en términos
de HLA, CMV y grupo sanguineo,
clasifican a los TPH en distintas mo-
dalidades, con diferentes riesgos y
probables resultados.

Numerosas complicaciones como la
mucositis, la EVOH, la EICR intesti-
nal y las propias infecciones abdo-
minales causan un dano sobre el

tubo digestivo, generando anorexia,
nauseas y vomitos, diarrea, etc., lo
cual va a condicionar la ingesta por
via oral y, secundariamente, un ries-
go de desnutricion importante. Ha-
cer un screening precoz de riesgo,
calcular los requerimientos y adap-
tar el soporte nutricional durante el
TPH es fundamental para mejorar la
calidad y la cantidad de vida de es-
tos pacientes.
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CASOCLINICO 1

Presentamos el caso clinico de un
paciente con mieloma multiple

y desnutricidon secundaria, que
dificulté un inicio precoz del
tratamiento oncohematolégico.
Describimos la evolucion clinica y la
resolucién satisfactoria del cuadro,
tras optimizar el estado nutricional
gracias a un seguimiento e
intervencion clinica adecuada.

MIELOMA MULTIPLE

Y DESNUTRIC

ON

La importancia de un abordaje integral

Dr. RAFAEL MARTOS MARTINEZ ‘

ANTECEDENTES PERSONALES

Paciente varéon de 52 afos. Vida activa (trabajador de la
construccion, aunque en el momento de la consulta es-
taba en el paro). Sin alergias medicamentosas conocidas.
Como factores de riesgo cardiovascular destacaban una
hipertension arterial en tratamiento médico con enalapril
20 mg vy tabaquismo activo de mas de 40 cigarrillos/dia.
Ademads, seguimientos en Neumologia por un enfisema
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con patroén restrictivo, en relacion con una lordosis fisio-
l6gicay tabaquismo.

ENFERMEDAD ACTUAL

El paciente fue derivado a consultas externas de Hema-
tologia desde la consulta de Atencién Primaria, a donde
habia acudido por un cuadro constitucional de 1 mes de
evolucion con una pérdida de aproximadamente 20 kg de
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peso. Asociaba un intenso cuadro de dolor generalizado
con predominio en la columna dorsolumbar vy dificultad
para la deambulacion. Se objetivaba una importante li-
mitacién funcional (en el mes previo era independiente y
con buena actividad fisica), con dependencia para vestirse
y para el aseo. Ademas, debido al dolor, el paciente habia
permanecido encamado durante todo este periodo, y pre-
sentaba una Ulcera por presion en el sacro. No referia fie-
bre termometrada, episodios de sudoracion ni sangrados
aparentes. En la anamnesis dirigida no referia alteracio-
nes gastrointestinales, respiratorias, urinarias o del area
otorrinolaringologica. Aportaba una TAC torécica reali-
zado por su médico de Atencién primaria al comienzo del
cuadro, en la que destacaban importantes aplastamien-
tos vertebrales multiples con lesiones liticas, y presentaba
también una anemia normocitica normocromica: hemog-
lobina (Hb): 8,7 g/dl (normal: 13-17 mg/dl); hematocrito
(Hco): 24% y VCM: 98 fl, con el resto de series hemato-
logicas en rango. Ademas, tenia un deterioro de la funcion
renal, con una creatinina de 1,8 mg/dl (0,6-1,1 mg/dl), e
hipercalcemia: 12,3 mg/dl (8,6-10 mg/dl).

EXPLORACION FiSICA

ECOG 2-3. Paciente consciente y orientado. Regular
estado general. Inquieto por el dolor. Importantes sinto-
mas de desnutricion. Caquéctico, taquipneico. Cabezay
cuello: cardtidas ritmicas y simétricas. No ingurgitacion
yugular. Exploracion tiroidea sin alteraciones. Sistema
linfatico: no se palpaban adenopatias en los territorios
accesibles explorados. Torax: lordosis fisioldgica. Car-
diovascular: taquicardia, sin soplos ni extratonos. Pul-
monar: murmullo conservado. Abdomen: blando, depre-
sible, no doloroso a la palpacion profunda ni superficial.
No se identificaban masas ni megalias. Miembros infe-
riores con pulsos conservados y simétricos, sin edemas.

EVOLUCION

Ante la sospecha de una posible neoplasia hematoldgica
oculta (mieloma muiltiple?), se solicito como despistaje
una analitica completa con estudio de paraproteinay ori-
nade 24 horas, un aspirado de médula dsea 'y, como prue-
ba de imagen, una resonancia de cuerpo entero.

Entre los resultados analiticos destacaba lo siguien-
te: Hb: 8,5 g/dl; Hco: 23,8%; VCM: 103,2 fl; creatinina:
2,2mg/dl;y calcio: 13mg/dl. Enel estudiode la paraproteina
se detectaba un componente monoclonal (CM) de 5,7 g/dl,
con una inmunofijacion positiva para IgA monoclonal. Ade-
maés, cadenas kappa libres en suero: 556,16 mg/I (3,3-19,4)
y cadenas lambda libres en suero: 2,48 mg/l (5,7-26,3),

con una ratio de indice kappa/lambda de 224,260 mg/I
y con una beta-2 microglobulina en suero de 3,95 mg/I
(0,8-2,2). En orina la inmunofijacion fue negativa, sin pro-
teina de ninguna clase.

En cuanto al estudio de médula 6sea, por citologia se
observaba una infiltracion de mas del 70% de células
plasmaticas patologicas, grandes y de aspecto morfolo-
gico aberrante |FIGURA 1]. El inmunofenotipo de mé-
dula demostraba una infiltracion de mas del 50% de
células plasmaticas con un inmunofenotipo andmalo,
con monoclonalidad para la cadena ligera kappa y gran
complejidad (CD138+, CD38+, CD56++, CD19- y
CD45-) |FIGURA 2]. Se realizd un estudio de citogenéti-
ca molecular mediante hibridacion in situ con fluorescen-
cia (FISH) sobre nucleos interfasicos de células plasmati-
cas CD138+ purificadas a partir de médula ésea (pureza:
70%). Se analizaron 100 nlcleos para cada sonda, con el
resultado de una translocacion: t (4,14) |FIGURA 3].

Por ultimo,laresonanciade cuerpoenteroreveld multiples
lesiones liticas, aplastamientos vertebrales dorsales y una
importante deformidad del cuerpo esternal |FIGURA4].

I FIGURA 1 I

Inmunofenotipo. Infiltracidn por células plasmaticas
patoldgicas.
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| FIGURA 3 |

I FISH: t (4,14). I

| FIGURA 4 |

RNM de cuerpo entero. Aplastamientos vertebrales y
lesiones.

Con todos los resultados, se confirmé el diagnoéstico de
mieloma multiple IgA-Kappa R-1SS-2 con infiltracion me-
dular masiva, aplastamientos multiples e inmunoparesia,
pero debido a su situacién nutricional tan desfavorable, el
paciente no era candidato a tratamiento quimioterapico
seguido de TASPE (trasplante autélogo de médula ésea),
que es el tratamiento estédndar para este tipo de pacien-
tes y rango de edad, siendo incluso dificil el manejo con
tratamientos mas conservadores’.

En vista de la urgencia de la patologia hematolégica y de
la necesidad de tratamiento inmediato, se realizé una va-
loracion en conjunto entre los servicios de Hematologia,
Nutricion y Unidad del Dolor, con el objetivo de intentar
mejorar la situacion clinica y nutricional basal para favo-
recer una adecuada tolerancia posterior del tratamien-
to quimioterdpico. Tras una valoracion completa por el
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equipo de Nutricion hospitalario, se instaurd soporte nu-
tricional enteral con suplementos hiperproteicos e hiper-
caldricos, mediante batidos de 200 ml cada 8 horas de
Fresubin® Protein Energy DRINK.

Aproximadamente en 2 semanas, el paciente normalizd
los pardmetros analiticos nutricionales sin alteraciones
significativas ni déficit de vitaminas ni oligoelementos.
Presentd una mejoria del apetito y la valoracion nutri-
cional reflejaba un aporte total de 5 suplementos con
1.500 kcal/diay 100 g de proteina/dia (30,55 kcal/kg/dia
y 2 g de proteina/kg/dia), de forma que solo con los su-
plementos ya estaba cubriendo hasta estrés leve seglin
las ecuaciones de Harris-Benedict? (y sumando la parte
de ladieta estaria cubriendo los requerimientos por en-
cima de estrés severo).

Ante la mejoria del estado nutricional y teniendo un ade-
cuado control del dolor con marficos, se decidié iniciar
tratamiento quimioterapico segiin un esquema DVMP3
(daratumumab-bortezomib-melfaldn-prednisona), que si
bien no es el estandar, para este paciente era el que con-
sideramos més adecuado tras no ser candidato a TASPE
ni a tratamientos mas agresivos.

Progresivamente, el paciente fue encontrandose me-
jor, con adecuada tolerancia al tratamiento, y en apro-
ximadamente 2 meses de ingreso hospitalario fue dado
de alta a su domicilio, tolerando la dieta oral con nor-
malidad. Actualmente solo recibe tratamiento cada 28
dias con el anticuerpo monoclonal en el hospital de dia
y de forma ambulatoria, sin necesidad de soporte nutri-
cional y encontrandose en situacion de respuesta com-
pleta de su patologia hematologica, tras la reevaluacion
que se le realizd hace unas semanas, en la que desta-
caba la ausencia de componente monoclonal con inmu-
nofijacion negativa y sin sintomas CRAB asociados. En
la [FIGURA 5] puede compararse el proteinograma al
diagnostico con el proteinograma en la actualidad, don-
de se observa como ha desaparecido el pico monoclo-
nal patoldgico.

DISCUSION

El mieloma multiple es una enfermedad hematolégica
grave y maligna, caracterizada por la proliferacién clo-
nal de células plasmaticas. Sus principales caracteristi-
cas clinicas vienen definidas por el acronimo “CRAB”3,
que refleja hipercalcemia (C), deterioro de la funcién
renal (R), alteraciones en serie roja (anemia) (A) y lesio-
nes 6seas de aspecto litico (B) (del inglés bone lesions)
gue son consecuencia de una intensa actividad osteo-
clastica mediada por citocinas. Suele afectar general-
mente a personas mayores de 50 anos, con un pico de
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| FIGURA 5 |
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Proteinograma al diagnostico.

En el grafico 1 puede observarse el gran CM
patoldgico. En el grafico 2, el CM ha desaparecido
tras el tratamiento.

incidencia a los 65 afos y una incidencia anual de apro-
ximadamente 5 casos por 100.000 habitantes, repre-
sentando el 1% de todas las neoplasias y el 10% de las
neoplasias hematolégicas. Como hemos visto, para su
diagnostico se necesita la presencia de un pico mono-
clonal en suero y/u orina, una infiltracion en médula
Oseade >10% de células plasmaticas patologicas o plas-
mocitomay sintomatologia derivada de la afectacion de
organos | TABLA 1].

Al tratarse de unaenfermedad grave, el tratamiento debe
ser lo més precoz posible, adelantdndose a las complica-
ciones que pueda asociar (infecciones, compresiones me-
dulares, hipercalcemias graves...). El tratamiento estan-
dar para pacientes menores de 65 anos incluye, por regla
general, 6 ciclos de quimioterapia seguidos de TASPE. En
nuestro caso, ladesnutricion del paciente fue un limitante
y agravo considerablemente el inicio del tratamiento, con
el consiguiente deterioro en conceptos de calidad asis-
tencial y también de calidad humana por el tiempo pro-
longado de ingreso. Por tanto, el proceso oncolégico y la

TABLA 1
Criterios diagnoésticos MM

Mieloma muiltiple activo
CM en suero y/u orina
Inflacién de CP en MO (>10%) o plasmocitomas

Daiio tisular o de 6rganos. CRAB?

Marcadores que predicen aparicion de sintomas CRAB:
Infiltracion MO>60%. Presencia de >2 lesiones focales en MO.
Ratio K/L>100.

CM: Componente monoclonal; CP: Células Plasmaticas:

MO: Médula 6sea.

desnutricion empeoraban claramente el prondstico clini-
co a largo plazo. Ser capaces de establecer mecanismos
que garanticen una recuperacion nutricional* satisfacto-
ria permitié acortar los tiempos de inicio de tratamiento,
que por otro lado habria sido imposible sin el adecuado
seguimiento nutricional y, probablemente, con un desen-
lace fatal.

CONCLUSIONES

Unestado nutricional deficiente es un factor de mal pro-
noéstico para pacientes con patologias oncohematolégi-
cas. Realizar una valoracion nutricional exhaustiva por
parte de equipos especializados al inicio de cualquier
proceso clinico parece por tanto razonable, mas aln
cuando se requiera de intervenciones agresivas como
los tratamientos antitumorales. Una opcion vélida seria
incluir estas valoraciones en los protocolos de manejoy
tratamiento hospitalarios, resultando no solo en benefi-
cios clinicos para el paciente, sino también en un mane-
jo més adecuado de los recursos sanitarios, con menos
tiempo de estancia hospitalaria y menos ocurrencia de
efectos adversos.
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ANTECEDENTES

Mujer de 50 afos, con hipotiroidismo en tratamiento sus-
titutivo. Diagnosticada de linfoma de Hodgkin clasico es-
tadio IV-B. Afectacion ganglionar supra e infradiafrag-
matica y nédulos pulmonares. Recibié tratamiento con
quimioterapia (QT) y radioterapia (RT) de consolidacion,
permaneciendo en respuesta completa durante los si-
guientes cuatro afos. Como complicacion presentd una
trombosis venosa asociada al catéter venoso central.

ENFERMEDAD ACTUAL

Tras cuatro afnos de seguimiento, presentd una adenopa-
tia cervical de 1-2 cm, de nueva aparicion, por lo que se
realizd un estudio de extension (PET-TC) ante la sospe-
cha de recidiva. Se objetivaron adenopatias supra e infra-
diafragmaticas con depodsito patoldgico de contraste, por
lo que se practicé una biopsia con aguja gruesa (BAG) del
ganglio cervical, con diagnostico de linfoma de Hodgkin
clasico. Se comento el caso en el comité de tumores pa-
ra plantear una segunda linea de tratamiento con QT y el
posterior trasplante autélogo de progenitores hemato-
poyéticos (TASPE).

La paciente inicio tratamiento de segunda linea con es-
quema ESHAP. Tras recibir tres ciclos y movilizacion de

\

progenitores hematopoyéticos, se comprobd la respues-
ta completa en la PET-TC, por lo que ingresé para some-
terse aun TASPE.

EXAMEN F{SICO Y EXPLORACIONES
COMPLEMENTARIAS

En la exploracion pretrasplante, la paciente presentaba
un excelente estado general. No habia datos de caquexia
ni desnutricion. La auscultacion y la exploracion por apa-
ratos estaban dentro de lo normal. Era portadora de un ca-
téter venoso central tunelizado. Peso: 66 kg; talla: 1,62 m;
superficie corporal (SC): 1,7 m2 ECOG: 1; indice de Kar-
nofsky: 90%.

Analitica (al ingreso): hemoglobina: 11,2 g/dl; linfocitos
totales 700/ul; glucosa: 121 mg/dl; creatinina: 0,6 mg/dl.
lones dentro de lo normal; calcio: 9,7 mg/dl; fosforo:
3,1 mg/dl; magnesio 2 mg/dl; colesterol: 236 mg/dl; trigli-
céridos: 85 mg/dl; proteinas totales: 6,6 g/dl; albimina:
4,5 g/dl; ferritina: 94 ng/ml.

DIAGNOSTICO

Recidiva de linfoma de Hodgkin clasico estadio lll A, en
respuesta completa tras tratamiento de rescate con es-
quema ESHAP.
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TRATAMIENTO

Se planificé tratamiento de acondicionamiento con es-
quema de quimioterapia BEAM (carmustina, etopdsido,
citarabinay melfalan).

EVOLUCION

Durante el seguimiento, presentd un empeoramiento
franco, con muy poca tolerancia a la via oral, solamente
para liquidos, y diarrealiquida, por lo que se decidio intro-
ducir nutricién parenteral sin lipidos y se solicité valora-
cion por parte del equipo de Nutricion.

A partir del sexto dia postrasplante presentd deterioro
del estado general, con pérdida de 3 kg desde el ingreso,
sumada a la pérdida previa al trasplante. El indice de ma-
sa corporal (IMC) era de 24 kg/m?. Practicamente no te-
nia tolerancia a la via oral debido a las nduseas vy al dolor
por mucositis de grado I11-1V; ademas presentaba depo-
siciones diarreicas con una frecuencia de 3-5 al dia. Enla
analitica destacaba la disminucién progresiva de protei-
nas totales, hasta 4,7 g/dl, y albumina, hasta 2,7 g/dl; un
colesterol de 115 mg/dl y triglicéridos: 99 mg/dl. Se rea-
liz6 un cribado nutricional mediante MUST (Malnutri-
tion Universal Screening Tool), con un resultado >2 (ries-
go elevado), y VSG (valoraciéon global subjetiva), con el
resultado de desnutricion proteico-calérica grave.

Ante estos datos, se inicid nutricién parenteral total
(NPT) durante 8 dias, ajustando el valor calérico total
(VCT) de la misma a la progresiva tolerancia de via oral.
Se suspendid una vez la paciente alcanzo la tolerancia a
solidos.

Como complicacion, y coincidiendo con el inicio de la mu-
cositis, presentd neutropenia febril, con aislamiento de
toxina de C. difficile, con muy buena respuesta al trata-
miento antibiotico de amplio espectro y posteriormente
dirigido.

Alalta, la paciente presentaba buen estado general, conva-
lores de neutroéfilos recuperados (>1.000 células/ul desde
el dia 11 de la infusion de progenitores). Como limitacion,
mantenia una anorexia ocasional. En la analitica presen-
té valores de proteinas totales de 5,6 g/dl y de albumina
de 3,6 g/dl. Se pautd suplementacion oral con Supportan®
DRINK (1,5 kcal/ml) 200 ml, 2 veces al dia durante 3 dias,
con buena tolerancia, y cita posterior con Nutricién.

DISCUSION

La paciente inicid esquema de quimioterapia BEAM, con
aparicion de nduseas, sin vomitos y sin otras complicacio-
nes durante 5 dias. Se utilizaron profilaxis antieméticas e
infecciosas segln protocolo. Posteriormente se realizo
la infusion de células progenitoras sin incidencias. Al se-
gundo dia posinfusion, la paciente presentd un aumento
importante de las nduseas, objetivandose datos de mu-
cositis incipiente grado 1, con imposibilidad para inges-
ta completa de su dieta. Se decidio introducir suplemen-
to nutricional oral con Supportan® DRINK (1,5 kcal/ml)
200 ml, 2 veces al dia, con buena tolerancia.

22 | wroHematologia

El trasplante de células progenitoras hematopoyéticas
(TPH) es una forma de tratamiento de patologias hema-
toldgicas que consiste en infundir células madre hema-
topoyéticas (CD34+) con capacidad pluripotencial, con
la finalidad de sustituir una hematopoyesis anormal. Para
ello, previamente se deben utilizar dosis altas de quimio-
terapia o radioterapia (llamada acondicionamiento) que
intentan la erradicacion del clon tumoral. Su utilizacion
incluye patologia oncoldgica (leucemia, linfoma, mielo-
ma, tumores sélidos) y no neoplasica (enfermedades au-
toinmunes, drepanocitosis). En este caso se trata de un
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TABLA 1
I Agentes quimioterapicos mas frecuentemente utilizados en el trasplante hematopoyético I
Farmaco Dosis altas TPH Toxicidad extramedular
Busulfan 0,8-1 mg/kgx 12-17 Mucositis/enteritis, hepatica.
Carmustina (BCNU) 300-600 mg/m?® Nauseas, pulmonar, hepatica.
Cisplatino 150-180 mg/m? Nauseas, diarrea, renal, neurologica.

Ciclofosfamida 120-200 mg/m?

Ifosfamida 12-16 g/m?
Melfalan 120-200 mg/m?
Tiotepa 500-800 mg/m?

Etopdsido (VP-16) 600-2.700 mg/m?

Fludarabina 150 mg/m?2

TPH autélogo, es decir, las células progenitoras infundi-
das proceden del mismo paciente’.

En la ITABLA 1] se incluyen los agentes quimioterapicos
mas frecuentemente utilizados en el trasplante hema-
topoyético. Como puede observarse, la mayoria de ellos
puede causar en mayor o menor medida toxicidad gas-
trointestinal, en ocasiones grave y limitante de dosis. Es-
tas toxicidades en combinacion con el estado catabdlico
producido por la propia enfermedad (previo al trasplan-
te), por las infecciones concomitantes y por la quimiote-
rapia; pueden favorecer un estado nutricional deficien-
te. Consecuentemente, la desnutricién es muy comudn
en pacientes sometidos a TPH autdlogo, reportando-
se una prevalencia de hasta 35% en la literatura. Se ha
demostrado que estos pacientes presentan un deterio-
ro nutricional importante, con pérdida de peso incluso a
los 100 dias tras el procedimiento. Ademas, la desnutri-
cién es un factor establecido de riesgo independiente de
muerte tras TPH2,

Un tratamiento de soporte nutricional a tiempo, basado
en evidencia, tiene un papel fundamental para optimizar
los resultados del TPH. Existen diversos estudios que de-
muestran disminucion en la pérdida de peso con menos
dias de ingreso hospitalario.

A pesar de estos datos, no existe consenso respecto a
la eficacia del soporte nutricional en el paciente sub-
sidiario de TPH, no solo en cuanto al tipo de aporte
mas eficaz, sino también en cuanto a la propia indica-
cion nutricional. No obstante, se debe ofrecer un sopor-
te nutricional a todo paciente desnutrido por su enferme-
dad neoplasica o con elevado riesgo de desnutricién, por
el estado catabdlico proteico que produce el tratamien-
toy sus complicaciones. La valoracién se debe iniciar pre-
viamente al ingreso hospitalario y antes del acondiciona-
miento, mediante una historia dietética completa y una
valoracion nutricional®.

Mucositis, cardiaca, vesical.

Nauseas, vomitos, neuroldgica, renal.
Mucositis, hepatica.

Mucositis, neurologica.

Mucositis, gastrointestinal.

Enteritis, neurologica.

En el caso de nuestra paciente, no presentaba datos de
desnutricién previos. Durante la evolucion de su trata-
miento, dados los sintomas de la quimioterapia iniciales,
precisa de soporte enteral, hasta que se imposibilita to-
talmente la ingesta oral dada la mucositis que presento.
Asociado al cuadro de mucositis, como complicacién pre-
senta infeccion por C. difficile; aumentando asi el estado
catabdlico y consumo de proteinas de la paciente. Una
adecuada valoracién nutricional detecté la necesidad
de introducir NPT, permitiendo la recuperacién de la
paciente y sus parametros nutricionales, con una es-
tancia hospitalaria probablemente mucho mas corta*.
Cabe destacar que posteriormente fue atendida ambula-
toriamente por el servicio de Endocrinologia y Nutricion,
manteniendo el soporte nutricional oral y evitando la pér-
dida de peso habitual en estos pacientes, con mejoria de
sus cuantificaciones nutricionales>.
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INTRODUCCION

La enfermedad neopldsica hematoldgica afecta
ala sangre, la médula 6seay al sistema linfatico.
Segln cifras publicadas en la Sociedad Espafio-
la de Oncologia Médica (SEOM), se estima que
en 2020 ha habido 1.506 casos nuevos de linfo-
mas de Hodgkin, 9.188 de linfomas no Hodgkin,
3.198 de mielomas y 6.242 de leucemias?.

Actualmente, la desnutricion es un problema
sanitario mundial; segin la European Nutrition
Health Alliance (ENHA) en Europa hay 33 millo-
nes de personas que sufren desnutricion?. Segun
datos obtenidos del estudio PREDyCES, en Es-
pafa, la desnutricién relacionada con la enfer-
medad (DRE) afecta a uno de cada 4 pacientes
hospitalizados®. En el caso de los pacientes on-
cohematoldgicos este porcentaje se eleva a un
36,8%*.

Las causas de esta elevada prevalencia son, prin-
cipalmente, la toxicidad de los tratamientos mé-
dicos, la alta tasa de complicaciones gastroin-
testinales asociadas a dichos tratamientos, las
infecciones y trombosis, que precisan un mayor
numero de reingresos hospitalarios, y el aumen-
to de los requerimientos energéticos debido al
elevado estrés metabolico que esta patologia
presenta.

A nivel muscular, la DRE induce la aparicion de
sarcopenia secundaria, generando limitacién
funcional e impactando negativamente en la
evolucion clinica de éstos pacientes, favore-
ciendo un importante deterioro en su calidad de
vida.

Esta situacion clinicoepidemioldgica nos obliga
a realizar un abordaje multidisciplinar que per-
mita identificar, prevenir y tratar precozmente
la desnutricion relacionada con esta enferme-
dad.

El proyecto RHeNutrir surgié en noviembre de
2020 con la finalidad de dar respuesta a estas
necesidades. Esta constituido por un equipo
multidisciplinar conformado por médicos espe-
cialistas en Hematologia, Rehabilitacién, Geria-
tria, Endocrinologia y Nutricion, dietistas, licen-
ciados en Farmacia y Enfermeria. Tiene como
principal objetivo abordar al paciente oncohe-
matolégico en foma integral para brindar el so-
porte terapéutico adecuado de manera indivi-
dualizada.

| FIGURA 1 |
Hospitalizacion
Hematologia |——>:\\R[e):{|3elo) MUST=0>2
70', SARC.F=0>3
2/3 anos Endocrinologia
¢ Nutricién
Rehabilitaciéon Tratamiento
T nutricional
Buena evolucion
>70 anos ‘
Consulta Bajo riego
externa »  (MUST <2y
Hematologia SARCl.F <3)
* R luaciones periodicas 3% ENFERMERIA
A con MUST/SARC.F + perfil
analitico @ FARMACIA
Recomendaciones
dietéticas (MUST 1-2)
Ejercicios y valoraciones en
el gimnasio (SARC.F 1-2-3)

Circuito de derivacion al Servicio de Endocrinologia y
Rehabilitacién al alta de la Hospitalizacién y desde Consultas

externas.

OBJETIVOS DEL PROYECTO

Los objetivos del proyecto RHeNutrir tienen co-
mo centro de la actividad terapéutica al paciente
oncohematoldgico, haciéndolo participe en todo
momento de su tratamiento.

El nimero de pacientes estimado que sera valo-
rado anualmente por parte del Servicio de Hema-
tologia es de 250 a 300 individuos, dentro de los
cuales estan incluidos unos 60 pacientes que se-
réan sometidos a trasplante de progenitores he-
mopoyeéticos (TPH).

El servicio de Hematologia, junto con la enfer-
mera coordinadora, es responsable de solici-
tar la intervencion del resto de especialistas del
equipo médico. Mediante la realizacion de di-
ferentes tests de cribado se identifican pacien-
tes en riesgo de desnutricion y/o sarcopenia y
se solicita la valoraciéon por parte del servicio
de Endocrinologia y Rehabilitacion, logrando
una intervencion precoz y sostenida en el tiem-
po | FIGURA 1].

Se busca potenciar y asegurar la adherencia al
tratamiento, reduciendo la comorbilidad asocia-
da a la enfermedad y sus consecuencias, logran-
do reducir el nimero de ingresos hospitalarios y
estancia media, con el fin de mejorar la calidad de
vida de los pacientes.
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El programa busca ser agil y eficiente, engranan-
do la actividad de cada uno de los miembros del
equipo, y evitando consultas innecesarias y tras-
lados por parte de los pacientes.

Se cuenta con la posibilidad de realizar una moni-
torizacion periddica en forma no presencial, utili-
zando los recursos telematicos de nuestro siste-
ma de gestion.

Finalmente se evaluardn resultados de escalas/
scores publicados para poder validar en esta po-
blacion especifica.

ABORDAJE NUTRICIONAL

La desnutricion en el paciente oncologico au-
menta el riesgo de complicaciones, reduce la to-
lerancia a los quimioterdpicos, y aumenta la tasa
de reingresos (al doble), la mortalidad y la estan-
cia hospitalaria®.

Paso 1 Paso 2 Paso3
Puntuacion del IMC + Puntuacion de la +Puntuaci6n del efecto de
pérdida de peso las enfermedades agudas
IMC kg/m?  Puntuacién _ Pérdida de peso El paciente esta muy
involuntaria en los i
I enfermo y no ha habido, o
>20 (>30 ultimos 3-6 meses
Obesidad) =0 % Puntuacié es probable que no vaya
18.5-20 -1 5 un:ugclon a haber, aporte nutricional
<185 -2 5-10 -1 durante >5 dias
) >10 =2 2 puntos
Si no puede obtener la estatura ni el v Es improbable que el efecto de
peso, consulte al dorso las medidas las enfermedades agudas tenga
alternativas y el uso de criterios subjetivos P 4 aplicacion fuera del hospital. Véase
aso més informacien en el Manual
explicativo ‘MUST'
Riesgo global de malnutricion
Sume las puntuaciones para calcular el riesgo global de malnutricion
0 puntos: Riesgo bajo 1 punto: Riesgo intermedio 2 0 mas puntos: Riesgo alto
Directrices de tratamiento
0 1 2 o mas
Riesgo bajo Riesgo intermedio Riesgo alto
Asistencia clinica Observacion Tratamiento*
habitual  Decumentar ol epore letéeco o Derivar a un dietista 0 @ un
o Repetir el cribado durante 3 dias equipo de apoyo nutricional, o
X  Siel aporte es suficiente: escaso aplicar las normas locales
Hospital: todas las semanas interés clinico; repetir el cribado
Residencias: todos los « Hospital: todas las semanas  Fijar objetivos, mejorar y
meses  Residencias: como minimo todos aumentar el aporte nutricional total
Comunidad: todos los aios los meses
en grupos especiales,  Comunidad: como minimo cada © Controlary revisar el plan de
p. ej., mayores de 75 afos 2.3 meses cuidados
o Hospital: todas las semanas
. ’S\ el aporte es insuficiente: interés Residencias: todos los meses
clinico; seguir las normas locales, fijar Comunidad: todos 10s m
objetivos, mejorar y aumentar el aporte ,°SE‘“ ad: to °§ °f eses
nutricional total, controlar y revisar Vo que sea perjudicial 0 no se espere
periodicamente el plan de cuidados ningtin beneficio dél apoyo nutricional, p
\_ Y, \” Y o cncosode muetemivene, )
( Todas las categorias de riesgo: )
« Tratar la y
asesoramiento sobre la eleccion de los alimentos y “Registrar la presencia de obesidad. En los
ayuda para comer y beber cuando sea necesario - pacientes con enfermedades subyacentes,
« Registrar la categoria de riesgo de malnutricion normalmente es necesario controlarlas antes de
« Registrar la necesidad de dietas especiales y seguir tratar la obesidad -
\_ 125 normas locales. Y
I Escala MUST (Malnutrition Universal Screening Tool). I
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En el paciente oncohematoldgico debemos afadir
el efecto negativo que tienen los antineoplasicos
sobre la situacion de inmunosupresion que éstos
generan, incrementando el riesgo de complicacio-
nes infecciosas, principal causa de morbimortali-
dad durante el tratamiento agudo de la neoplasia®.

Los objetivos del soporte nutricional incluyen: el
mantenimiento de un buen estado nutricional, la
prevencion y/o el tratamiento de las complicacio-
nes derivadas de la enfermedad, y la prevencion
y tratamiento de las complicaciones secundarias
a los farmacos utilizados durante la evolucion de
laenfermedad®. Dependiendo del tipo de tumory
del momento clinico que se esté atravesando, se
adecuard el mismo para cubrir los requerimien-
tos energético-proteicos en forma protocolizada
e individualizada.

El protocolo de actuacion consta de diversos

pasos:
@

CRIBADO NUTRICIONAL

Realizamos cribado nutricional a todos los pa-
cientes, para identificar aquellos con desnutri-
cion o con riesgo elevado de presentarla.

No existe un método Unico que establezca de mo-
do exacto el diagndéstico nutricional. Suelen utili-
zarse diferentes tests que, en su conjunto, permi-
ten establecer el diagnostico de manera precisa.

El primer paso es realizar un cribado nutricional
validadoy recomendado en las guias de nutricién
mas importantes.

En nuestro hospital se realiza un cribado auto-
maético al ingreso mediante una escala de control
nutricional denominada CONUT |TABLA 1]’. El
sistema incluye los siguientes pardmetros de la-
boratorio: linfocitos, albiminay colesterol.

Esta herramienta pierde valor en esta poblacién
de pacientes porque el nimero de linfocitos ses-
ga el resultado del mismo.

Hemos optado, conjuntamente con el Servi-
cio de Hematologia, por utilizar la escala de-
nominada Malnutrition Universal Screening Tool
(MUST) IFIGURA 2], la cual es realizada por la
enfermera de planta en los pacientes hospitaliza-
dos y por la enfermera coordinadora en las con-
sultas externas.

El resultado del riesgo de desnutricion obtenido
puede ser bajo (O puntos), intermedio (1 punto)
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TABLA 1
I Grado de alerta nutricional CONUT segtin los niveles de parametros clinicos I
Niveles de los parametros
Con déficit
Parametros Sin déficit Leve Moderado Grave
Albdmina sérica g/dl >3,50 3,00-3,49 2,50-2,99 <2,50
(Puntuacién) () (2) (4) (6)
Linfocitos totales cel/ml 21.600 1.200-1.599 800-1.199 <800
(Puntuacién) () (1) ) (3)
Colesterol Total >180 140-179 100-139 <100
(Puntuacién) () (1) (2) (3)
Interpretacion
Puntuacién total 0-4 5-8 9-12
Alerta de desnutricion Baja Moderada Alta
o0 alto (2 puntos). Un resultado de riesgo bajo-in- esta herramienta, y estimamos la ingesta diaria di-
termedio (O-1) es reevaluado semanalmente du- vidiendo el plato en cuartos. En la |FIGURA 3] se
rante la totalidad de la estancia hospitalaria si el presenta la hoja que se entrega a los pacientes pa-
paciente esta ingresado, y trimestralmente en el raensenarles arecoger lainformacion solicitada.
caso de ser valorado en las consultas externas.
Un resultado mayor o igual a 2 es remitido pa- | FIGURA 3 |
ra valoracion nutricional completa por parte del Desayuno Desayuno
Servicio de Endocrinologia.
. . 8% B0% o5, B0
El grupo de pacientes sometidos a trasplante de -
. L. 100
progenitores hemopoyéticos (TPH) merece es- % oo ol
pecial atencion debido al alto riesgo nutricio-
. - Comida Comida
nal que tienen los tratamientos a los que se ven
somgt@os. Estos pagentes presentan uno.slr'ef e W o Rk o o
querimientos nutricionales elevados que dificil- FRIMER FLATG  SEGUNDOPLATS PRIMERPLATG  SEGUNDO PLATG
mente logran cubrirse completamente en forma TE%  100% 8% 100% TE%  100% TR 100%
exclusiva por via oral.
L . Post Fostre
Siguiendo las recomendaciones de la European So- = O O
ciety for Parenteral and Enteral Nutrition (ESPEN), Wi Merienda
este grupq es evaluado S|stemat|cam§nte al mo- 25% 5O% 26% 50%
mento del ingreso por parte del Servicio de Endo-
. ) ) 755 100 7ge, 100
crinologfa y controlado durante toda su estancia %, %
en planta hasta el alta hospitalaria, para continuar
: P I Cena Cena
posteriormente con un circuito de seguimiento
reestablecido en las consultas externase.
: 2% S0 8%  BO% 26%  BO% 25%  B0%
PRIMER PLATG  SEGUNDO PLATC PRIMER FLATO  SEGUNDO PLATO
@ T 100% TH% 10 T8%  100% TES  100%
HISTORIA DIETETICA
potra [ Postre D
Se realiza una historia dietética detallada, iden-
tificando costumbres alimentarias, preferencias, E,USLFME__ ﬁs{ 2= S:'IH:EMENTDE et
. . . . . . = = [ R =
presencia de alergias alimentarias, existencia de N = | fl [ }_]___ ______ i
sintomas gastrointestinales, presencia de sinto- ] _[ ! o et e
mas de mucositis, toma de medicacién, etc. 41 sl oo toma l mitad o 4 del suplemants, 1250 5 oena 12 rrited o N del supbements,
fefals 2an una snay sale la sl pofale pom Lma eru £ols L3 mitag
Llevamos a cabo también una valoracion de la in- LIQUIDOs/ GELATINAS LiQuiDos, GELATINAS

gesta mediante el registro de ingesta por cuarti-
les. Debido a su simplicidad y facilidad, se optd por

I Ingesta por cuartiles.
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El registro de ingesta de 24 h es utilizado siem-
pre que resulta posible para obtener una infor-
macion mas precisa de ingesta y cuantificar me-
jor las calorias ingeridas.

®

REGISTRO DE MEDIDAS
ANTROPOMETRICAS

La valoracion de la composicién corporal es im-
portante en el estudio del estado nutricional del
paciente. Existen diferentes métodos de variada
complejidad y accesibilidad.

La antropometria es un método rapido, sencillo
y reproducible. Las medidas que utilizamos en
nuestra practica diaria son:

* Peso actual, habitual, ajustado en caso de obe-
sidad e ideal.

* Talla e indice de masa corporal (IMC).

* Porcentaje de pérdida de peso en los ultimos
meses (1, 3y 6 meses). Este es un indicador
muy importante del estado nutricional. Una
pérdida del 5% en un mes, del 7,5% en tres
meses o del 10% en 6 meses es indicativo de
desnutricion severa.

* Pliegues vy circunferencias. Los pliegues cu-
taneos indican el estado del compartimento
graso corporal. Utilizamos el pliegue tricipital
y menos frecuentemente el abdominal. Entre
las circunferencias que informan sobre com-
partimento graso utilizamos la circunferencia

de cintura (CC) vy la relacion circunferen-

cia de cintura/cadera (RCC). Esta Ultima

es un indice antropométrico que valora

la distribucién de la grasa. Una cifra al-

ta refleja obesidad androide y supone
un mayor riesgo para lasalud. Entre las
circunferencias que informan sobre

matologia

[
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compartimento proteico utilizamos la circun-
ferencia del brazo (CB), a partir de la cual ob-
tenemos la circunferencia muscular del brazo
(CMB), indicador de masa muscular, y la circun-
ferencia de la pantorrilla (CP).

®

BIOIMPEDANCIOMETRIA

Contamos con un equipo Seca mBCA 525 para
el andlisis portatil de la composicidn corporal. Se
practica en todos los pacientes ingresados que
van a ser sometidos a TPH, y ambulatoriamen-
te en aquellos que son derivados para valoracién
nutricional desde Consultas externas. En planta,
este estudio es realizado por la dietista del Servi-
cio, mientras que en Consultas externas lorealiza
la enfermera coordinadora del equipo.

®

VALORACION DE FUNCIONALIDAD
MUSCULAR

El musculo esquelético, mas alld de su funcion es-
tructural y mecénica, es un érgano metabélico
activo. La masa muscular y su calidad previa a la
aparicion de la enfermedad son un indicador de
capacidad del organismo para hacer frente a la si-
tuacion de estrés ala que se ve sometido.

La desnutriciéon puede provocar pérdidas de un
25 a un 50% de la masa muscular. Esta pérdida
afectard a las funciones estructurales y metabdli-
cas del organismo, empeorando la salud y la cali-
dad de vida de los pacientes hospitalizados.

El proceso de inmovilizacion, en el transcur-
so de la estancia hospitalaria, produce pérdida
de masa muscular por desuso. El mismo ocurre
principalmente durante los primeros dias de in-
movilidad, pudiendo perderse un 0,5% de masa
muscular total diaria.

Evaluamos la funcionalidad muscular mediante
el test de cribado SARC-F (Strength, Assistance
in walking, Rise from a chair, Climb stairs, Falls) y el
uso del dinamémetro Jamar 5030j1. El resultado
SARC-F determinara la necesidad de solicitar in-
terconsulta al servicio de Rehabilitacion.

Dinamometria. la utilizacion del dinamémetro
IFIGURA 4] es rapida, reproducible y econémi-
ca. Se trata de un parametro muy sensible a cam-
bios en el estado nutricional del paciente. Es un
indicador de la presencia de sarcopenia secunda-
riay también informa sobre la recuperacién de la
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misma, aun antes de obtener resultados cuantifi-
cables en las medidas antropométricas.

©

MEDI'CIC')N DE PARAMETROS
ANALITICOS INFLAMATORIOS
Y NUTRICIONALES

Los parametros analiticos que solicitamos son:

* Proteinas viscerales (albumina y prealbumi-
na), actualmente considerados indicadores
de estado inflamatorio. La Sociedad America-
na de Nutricion Enteral y Parenteral (ASPEN)
recomienda no utilizar albUmina ni prealbimi-
na como medida de reserva proteica corporal
ni como marcador de masa muscular?. Utiliza-
mos la albimina como marcador de morbili-
dad y predictor de mortalidad, estancia hos-
pitalaria y probabilidad de readmisiones, asi
como marcador de riesgo de complicaciones
relacionadas con la situacién nutricional pre-
sente. La normalizacién de estos pardmetros
indica la resolucién del estado inflamatorio y
la reduccion del riesgo nutricional?.

* lonograma, vitaminas y minerales (calcio, fos-
foro, magnesio, potasio y zinc).

* Perfil lipidico. Frecuentemente alterado como
consecuencia de los tratamientos utilizados.

@

TEST DE VALORACION GLOBAL
SUBJETIVA

La valoraciéon global subjetiva (VGS) |FIGURA 5]
es llevada a cabo por nuestras dietistas en planta
y por el especialista en Endocrinologia o la dietis-
ta en las consultas externas®®. Es un método de
valoracion de riesgo nutricional a través de la his-
toriaclinicaylaexploracionfisica. Permite prede-
cir laevolucion de enfermedad.

Esta herramienta de cribado requiere de per-
sonal capacitado, es facil, rapida y reproducible
y tiene una concordancia interobservador del
91%. Dependiendo de la categoria en la que se
clasifica al paciente, se establece el tiempo maxi-
mo necesario para iniciar soporte nutricional.

En base a los resultados obtenidos se clasifica el
estado nutricional del paciente en tres categorias:

A.Adecuado estado nutricional (normonutridos).
B. Riesgo de desnutricion.

C. Desnutricion severa.

| FIGURA 4 |

I Dinamémetro de mano JAMAR. I

Hay una variante de la VGS que es generada por
el paciente (VGS-GP). Esta forma reduce el tiem-
po del profesional sanitario porque es el paciente
quien completa las respuestas a las preguntas de
la historia clinica.

Eselmétodo elegido para evaluar al paciente am-
bulatorio, envidndose dicho formulario en forma
telematica para tenerlo yarespondido al momen-

to dela consulta.

DIAGNOSTICO NUTRICIONAL

El diagnostico nutricional y su codificacion se es-
tablecen seglin criterios del Global Leadership Ini-
tiative on Malnutrition (GLIM)** | TABLA 2]. Estos
criterios buscan estandarizar la practica clinica
del diagndstico de desnutricion.

Hemos incorporado esta herramienta reciente-
mente para codificar la desnutricién. De esta for-
ma, se pueden establecer los siguientes diagnds-
ticos de desnutricion:

1. Enfermedad crénica con inflamacion. Caquexia.

2. Enfermedad croénica con inflamaciéon minima o
no percibida.
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FIGURA 5 |

VALORACION GLOBAL SUBJETIVA GENERADA POR EL PACIENTE

Nombre y Apellid:

Edad anos

Fecha / /

PESO actual
Peso hace 3 meses

kg
kg

DIFICULTADES PARA ALIMENTARSE:
St

NO

ALIMENTACION respecto hace 1 mes:
como mas
como igual
como menos

Tipo de alimentos:
dieta normal
pocos solidos
solo liquidos
solo preparados nutricionales
muy poco

Si la respuesta era SI, senale cual / cudles de los
siguientes problemas presenta:
falta de apetito
ganas de vomitar
vomitos
estrenimiento
diarrea
olores desagradables
los alimentos no tienen sabor
sabores desagradables
me siento lleno enseguida

dificultad para tragar

ACTIVIDAD COTIDIANA en el ultimo mes:
normal
menor de lo habitual
sin ganas de nada
paso mas de la mitad del dia
en cama o sentado

problemas dentales
dolor. ;Dénde?

depresion
problemas economicos

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

ENFERMEDADES: EXPLORACION FISICA:
Pérdida de tejido adiposo:
SI. Grado
TRATAMIENTO ONCOLOGICO: NO
Pérdida de masa muscular:
OTROS TRATAMIENTOS: SI. Grado
NO
Edemas y/o ascitis:
ALBUMINA antes de tratamiento oncolégico: S Gexdle
g/l NO
Ulceras por presion: i NO
PREALBUMINA tras el tratamiento oncolégico: LR B T
mg/dl
I Valoracién global subjetiva. I
TABLA 2

Pérdida de peso (%).

>5% en los Ultimos 6
meses, 0 >10% en mas de
6 meses.

I Grado de desnutricion

Grado 1/Desnutricion moderada
Requiere 1 criterio fenotipico
que alcance este grado.

Grado 2 / Desnutricién grave
Requiere 1 criterio fenotipico
que alcance este grado.

30 | nroHematologia

Bajo Indice de Masa
Corporal (km/m?).

<20si <70 anos,0 <22 si
>70 afos.

3. Enfermedad aguda o lesion con inflamacion
severa.

4. Hambre que incluye escasez de alimentos
asociada a factores socioeconémicos o am-

bientales.

CALCULO DE REQUERIMIENTOS
NUTRICIONALES

Finalmente, para realizar el calculo de requeri-
mientos energéticos diarios utilizamos la formula
de Harris-Benedict para obtener el gasto ener-
gético basal (GEB), y aplicamos la correccion co-
rrespondiente al factor de agresion propuesto
por Long | TABLA 3] vy al factor de actividad'2

Otra forma mas sencilla para realizar el célculo
del GET es multiplicar el peso ideal por un factor
de correccién que habitualmente es de entre 30
y 40 kcal/kg de peso ideal diario.

TRATAMIENTO NUTRICIONAL

El soporte nutricional que se indique dependera
de la posibilidad del paciente para cubrir sus re-
querimientos energético-proteicos por via ente-
ral, de su situacion nutricional, de la presencia de
sintomas digestivos y de factores que puedan in-
fluir en la absorcién de los nutrientes, como ocu-
rre con las mucositis.

Criterios diagnosticos GLIM

Criterios fenotipicos

Reduccion de masa magra.

Reduccion determinada
por técnicas validadas de
medida de composicion
corporal.

Criterios fenotipicos

Pérdida de peso (%). Bajo indice de Masa Corporal (kg/m?).

5-10% en los Ultimos 6 meses,
0 10-20% em mas de 6 meses.

>10% en los Ultimos 6 meses,
>20% en mas de 6 meses.

<205si <70 anos, <22 si 70 afos.

<18,55si <70 anos, <20 si >70 anos.

| Criterios etiolégicos

Reduccion de laingesta o Inflamacion.

la asimilacion.

Enfermedad o condicion
inflamatoria aguda

o relacionada con
enfermedad crénica.

50% de laingesta >1
semana, o cualquier
reduccion >2 semanas,

o cualquier condicién
crénica gastrointestinal
que afecte de forma grave
alaabsorcion o asimilacion
de nutrientes.

Reduccién de masa magra.

Déficit leve a moderado
(por métodos de valoracion
validados).

Déficit severo (por métodos de
valoracion validados),



Realizamos soporte nutricional mediante la uti-
lizacion de la via enteral siempre que sea posi-
ble, mediante ajustes en la dieta, suplementos
orales o nutricién enteral por sonda nasogéas-
trica.

En los casos en que se encuentre contraindica-
da la via enteral o la misma sea insuficiente, se
empleard lanutricion parenteral total o comple-

mentaria.

SEGUIMIENTO

Consultas externas: el tipo de seguimiento y la
frecuencia con la que se realice estan protocoli-
zados y dependeran del diagndstico nutricional
en el momento de valorar al paciente, que puede
ser clasificado en tres grupos:

* Desnutricion severa.

* Desnutricion moderada.

* Riesgo nutricional.

Paciente hospitalizado: del mismo modo que
en Consultas externas, el tipo de seguimiento
y la frecuencia con la que se realice estan pro-
tocolizados y dependeran del diagndstico nutri-

cional y del tratamiento y complicaciones que
se presenten.

CONCLUSION

El proyecto RHeNutrir (Rehabilitacion-He-
matologia-Nutricion) es un proyecto ambi-
cioso que busca dar respuesta a las multi-
ples necesidades aue presenta el paciente

I TABLA 3 I
Factores de agresion de Long
I Factores de correccion propuestos por Long et al. I
GER x Fac x Fag x Fan
Factores de actividad (Fac)
Reposo en cama 1
Movimientos en cama o sillon 12
Deambulacion 1,3
Factores de agresion (Fag)
Desnutricion 0,7
Cirugia electiva menor 1,1-1,2
Cirugia mayor 1,2-1,3
Infeccion moderada 1,2
Politraumatismo 14-1,5
Traumatismo craneoencefalico con 1.6
esteroides
Sepsis 1,79
Grandes quemados 1,5-2,31
Cancer 0,9-1,3
Factores anabélicos (Fan)
Mantenimiento 1
Anabolismo 1,2-1,3

oncohematoldgico como consecuencia de su
enfermedad. Tiene como principal objetivo
abordar al paciente en toma integral para brin-
dar el soporte terapéutico adecuado de manera
individualizada a partir de una adecuada coor-
dinacion de diversas especialidades meédicas,
optimizando el tratamiento, reduciendo la mor-
bimortalidad y mejorando la calidad de vida de
estos pacientes.

Dra. Maria Carolina Dassen
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