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Titulo: “Variables asociadas con diagnéstico subsecuente de cancer en el paciente con
pérdida de peso involuntaria”

Objetivo: Determinar e] grado de asociacion entre la presencia de anemia, hipoalbuminemia,
hiperuricemia y DHL elevada con el diagnéstico de cancer en pacientes con pérdida de peso
involuntaria.

Material y métodos: Se recurrié a los registros del servicio de medicina interna del hospital
de especialidades del CMN La Raza, seleccionando los expedientes de pacientes con
diagnéstico de ingreso de pérdida de peso involuntaria significativa de Enero del 2004 a Julio
del 2005 para su anélisis.

Establecimos el diagndstico final y clasificamos a los pacientes en 2 grupos: Grupo | incluy6
pacientes con diagndstico de cancer y el grupo 2 a pacientes con cualquier otro diagndstico
final como causa de PPI. S diseft6¢ una estrategia de captura para identificar cualquier variable
clinica y/o demografica potencialmente asociada con el diagndstico final de cancer.

Analisis: Se calculé OR e intervalos de confianza del 95% para cada una de las variables
clinicas consideradas en el estudio. Las variables con asociacién significativa fueron incluidas
en un modelo de regresion logistica por un analisis multivariado.

Resultados: Durante el periodo de estudio, 1414 expedientes fueron evaluados, de los cuales
59 (4%) presentaron pérdida de peso involuntaria significativa. La edad promedio (SD) fue
48 + 17 afios (rango 18 a 85 afios). El promedio de 1a pérdida dc peso fuc 13 + 6 kg. De ellos
24 (40.7%) presentaron neoplasia y 35 (59.3%) otro diagnostico diferente a cancer. D¢
acuerdo al andlisis estadfstico bivariado realizado obtuvimos los siguientes datos: las
variables asociadas con el diagndstico de cancer son: Edad mayor a 60 afios (OR 9.02 1C95%
2.16-37.72), antecedente de tabaquismo (OR 3.83 [C95% 127-11.50 ), fatiga (OR 9.71
1C95% 2.90-32.53), diaforesis (OR 11.33 1C95% 1.26-101.54), anemia (OR 6.66 1C95%
1.88-23.62), plaquetopenia (OR 3.60 1C95% 1.02-12.65), leucocitosis (OR 3.60 [C95% 1.02-
12.65), hiperuricemia (OR 5.07 1C95% 1.60-16.04), hipoalbuminemia (OR 3.41 1C95% 1.13-
10.30) y aumento en la deshidrogenasa lactica (OR 8.19 IC 95% 2.51-26.72). Después del
ajuste en un modelo de regresion logfstica solo la edad, tabaquismo, anemia, hiperuricemia e
hipoalbuminemia permanecieron significativos.

Conclusiones: La Edad mayor a 60 afios, antecedente de tabaquismo, anemia, hiperuricemia
¢ hipoalbuminemia se encuentran asociadas con un diagnéstico subsecuente de cancer en

pacientes con pérdida de peso involuntaria significativa.



Title: “Variables associated with a subsequent cancer diagnosis in patients with unintentional
weight loss”

Objective: To evaluate the potential association between some clinical variables (anemia,
hypoalbuminemia, uric acid, and lactate dehydrogenase levels), with a subsequent cancer
diagnosis in patients with unintentional weight foss (UWL).

Patients and methods: Clinical charts of patients admitted for diagnostic study of UWL in
the internal medicine department at the “Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional La Raza”, from January 2004 to July 2005 were reviewed.

We established the final diagnosis and classified them in two groups: Group | included
patients with cancer diagnosis and group 2 patients with any other final diagnosis as a cause
of UWL. A structured capturing data form was designed in order to identify any clinical
and/or demographic variable potentially associated with a final cancer diagnosis.

Analysis: We calculated OR and 95% confidence intervals for each of the clinical variables
considered in the study. Significantly associated variables were included in a logistic
regression model for multivariable analysis.

Results: During the study period, 1414 clinical charts were evaluated, 59 of them (4%) were
found to have UWL as one of the main patient’s complaint. The mean (£SD) age of these
patients was 48 + 17 years (range 18 a 85 years). The mean estimated weight loss was 13 + 6
kg. Among 59 patients, 24 (40.7%) had a malignant neoplasm and 35 (59.3%) another
diagnosis different to cancer. In our sample variables associated with cancer diagnosis were:
Age > 60 years (OR 9.02 IC95% 2.16-37.72), current smoker (OR 3.83 IC95% 1.27-11.50),
fatigue (OR 9.71 1C95% 2.90-32.53), sweats (OR 11.33 1C95% 1.26-101.54), anemia (OR
6.66 1C95% 1.88-23.62), thrombocytopenia (OR 3.60 1C95% 1.02-12.65), leucocytosis (OR
3.60 1C95% 1.02-12.65), hyperuricemia (OR 5.07 [C95% 1.60-16.04), hypoalbuminemia (OR
3.41 1C95% 1.13-10.30) and increased lactate dehydrogenase levels (OR 8.19 IC 95% 2.51-
26.72). After adjustment in a logistic regression model only age, smoking status, anemia,
hyperuricemia and hipoalbuminemia remain significant.

Conclusion: Age > 60 years; smoking status, anemia, hyperuricemia, and hypoalbuminemia

are associated with a subsequent cancer diagnosis in patients with unintentional weight loss.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

La pérdida de peso involuntaria representa un sintoma importante tanto por ser consecuencia
de muy diversas enfermedades, como por el hecho de ser en si mismo un factor pronéstico
relacionado con la sobrevida de un espectro muy amplio de pacientes (1,2,3)

Ademis, cuando la pérdida de peso involuntaria representa el sintoma tinico o predominante
motivo de la consulta médica, constituye un reto diagnostico dado que la lista de
enfermedades causales es muy extensa y representa una gran variedad de patologias que van
desde el céncer hasta las enfermedades psiquidtricas (1). Por lo anterior, es frecuente que los
pacientes con este problema sean sometidos a una gran cantidad de estudios diagnésticos,
consumidores de tiempo y de recursos, los cuales ademas pueden ser infructuosos, ya que de
un 20 a 30% de los pacientes asi estudiados permanece sin poderse identificar la causa de la
pérdida ponderal. Por lo anterior se han tratado de establecer lineamientos generales, tanto
para definir lo que se considera una pérdida de peso inexplicada, clinicamente significativa
como para tratar de establecer el abordaje diagnéstico racional y eficiente en estos casos (1).
La pérdida de peso clinicamente significativa se ha definido como una pérdida de peso
involuntaria de al menos 4.5 kg (10 1b) o més del 5% del peso corporal habitual en un lapso
de tiempo de 6 meses (1,2). Aquellos pacientes que refieren pérdida de peso pero carecen de
esta cuantificacién pueden incluirse en esta definicion si cumplen dos de los siguientes
criterios: 1) evidencia de cambio en la talla de la ropa de al menos una talla o 2 orificios del
cintur6n; 2) corroboracién de la pérdida de peso por algiin amigo o familiar y 3) capacidad
para dar una estimacién numérica de la pérdida de peso (1,2,3).

La incidcncia de pacientes con pérdida de peso que ingresan a un centro hospitalario es
variable, sin embargo se encuentra entre 1.3% y 3.5% (2,3).

Meltzer y cols (4) encontré una correlacién alta entre la pérdida de peso y mortalidad sobre
todo en ancianos, posteriormente Wallace y cols (5) determinan que una pérdida de peso
mayor del 4% del peso corporal es un predictor independiente de un incremento en la
mortalidad.

La pérdida de peso involuntaria es un problema diagndstico en medicina interna, pues la lista
de enfermedades subyacentes es muy amplia y diversa (7,9,12,14,19), por lo que implica un

reto para el clinico que la enfrenta, ademds es de tomnar en cuenta que hasta en un 20% por



ciento de los pacientes posterior a un escrutinio extenso se queda como causa indeterminada
(7,13,19,20,21,22).

Hay 3 estudios clasicos de pacientes con pérdida de peso inexplicada, el primero de ellos
desarrollado en 1981 por Marton y cols, es un estudio de cohorte, dando seguimiento a 91
pacientes (90 hombres) de los cuales 27 (30%) se estudiaron en forma ambulatoria y el resto
fueron hospitalizados, determinando que las causas mas frecuentes fueron el céncer y la
etiologia no determinada (tabla 1). El segundo estudio publicado en 1986 por Rabinovitz y
cols, fue un estudio retrospectivo de 154 pacientes en el cual se obtuvieron resultados
similares; y por Gltimo, Lankisch en el 2001 desarroll6 un estudio prospectivo con 158 sujetos
en donde determina como principal causa de la pérdida de peso involuntaria significativa las
neoplasias.

Las anormalidades neuroendocrinas que tienen lugar en el paciente con pérdida de peso
involuntaria son diversas (6,7,8,10), implicando cambios miltiples y mecanismos adaptativos

del organismo (6,15,16).

Tabla 1. Estudios Publicados de Pérdida de Peso
Estudio Marton et al (1) Rabinobitz et al(2) Lankisch et al (3)
Diseilo Prospectivo Retrospectivo Prospectivo
Poblacién 70% internado Internados [nternados
Muestra (no. Pacientes) 91 154 158
Edad Promedio (afios) 59 64 68
Proporcién H:M 90:1 1.2:1 1:1.38
Pérdida de peso (tiempo) >5% (6 mes) >5% (indeterminado) > 5% (6 mes)
Monalidad 25% (18 mes) 38% (30 mes) 32% (22 mes)
Diagnéstico (pac/%)
Céncer 18 (19%) 56 (36%) 38 (24%)
Somiticos (No cancer) 46 (50%) 46 (30%) 77 (48%)
Psiquiatrica 8 (9%) 16 (10%) 17 (10%)
No establecido 24 (26%) 36 (23%) 26 (16%)

Dentro de las causas mds frecuentes de pérdida de peso involuntaria significativa se

encuentran las neoplasias, las enfermedades benignas de aparato digestivo, enfermedad
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neuropsiquiatrica y la ctiologia no determinada (1,2,3,19). Sin embargo, por la importancia
que representa y ademas por ser la causa mas frecuente en la mayoria de las series el céncer
cada vez toma mayor importancia como grupo etiol6gico dentro de este tipo de pacientes
(tabla 1) (1,3,11,14,18,19).

Hernédndez, (19) en el 2003 intent establecer un abordaje para diagnéstico de céncer en el
paciente quien presenta pérdida de peso involuntaria significativa en ausencia de otros
sintomas, de tal forma que buscé evaluar algin método para identificar al paciente con
pérdida de peso involuntaria, con alta probabilidad de céncer. Lamentablemente no logré
identificar ninguna variable predictora de cancer y sélo concluy6 cuales son las pruebas
paraclinicas que a su consideracién no deberian faltar en el estudio del paciente con pérdida
de peso involuntaria.

Se ha observado que en paciente quienes pierden peso en forma involuntaria asociados con
clneer tienen um aumento importante en el estado catabélico (14,17,23.), ademéas de
disminucién en los niveles de hemoglobina, esto a consecuencia de que la principal
localizacién de las neoplasias en estos pacientes es en tubo digestivo (tabla 2) (3,19),
afectando ademss los niveles de alblimina sérica (14,19) y paﬁe de eflos produciendo un
aumento en los niveles de deshidrogenasa lactica, dado el metabolismo incrementado de las
purinas, el 4cido Urico sérico aumenta (19). Ya se habia establecido por Hernindez y cols. que
estos tres parametros bioquimicos pueden ser de consideracion para establecer una asociacion
entre la pérdida de peso y cancer, sin embargo no logré establecer una asociacion
estadfsticamente significativa entre ninguno de estos parametros con el diagnéstico de cancer.
Se ha demostrado en diversos estudios sobre indices clinimétricos que considerar al conjunto
de variables predictoras de manera agregada y no s6lo individualmente puede facilitar la
identificacién de asociaciones significativas. Ademas es factible que otras variables ademas
de las mencionadas anteriormente puedan estar asociadas con un diagnéstico de cancer como
causa de pérdida de peso inexplicada.

Dadas lo establecido previamente consideramos que en conjunto la anemia, hipoalbuminemia
y aumento en los niveles de deshidrogenasa lactica pueden servir como auxiliares en el

diagndstico de cancer en el paciente con pérdida de peso involuntaria significativa.



[ Tabla 2. Neoplasias mas frecuentes asociados a pérdida de peso involuntaria

Estudio Marton (1) Rabinobitz (2) Lankisch (3) Herndndez (20)
Pacientes con cincer 18 (19%) 56 (36%) 38 (24%) 104 (38%)
Cancer (No. Pacientes)

Tracto Gastrointestinal 3 25 20 56

Tracto Respiratorio 9 6 7 I

Hematolégicos 3 8 4 14

Sindrome CPOD* --- 6 2 20

Tracto Genitourinario 1 1 3 13

Glandula Mamaria — 1 2 -

* CPOD. Céncer Primario de Origen Desconocido




MATERIAL Y METODOS

Se disefié un estudio del tipo cascs y controles para evaluar variables asociadas a cancer en e!
paciente con pérdida de peso involuntaria.

El célculo del tamafio de la muestra se realizd en base a los siguientes parametros: a de 0.05,
B de 0.20, frecuencia esperada de cualquiera de las variables en el grupo de no casos 40%,
frecuencia esperada de cualquiera de las variables en el grupo de casos 80%; proporcion de
los no casos en relacién a los casos de 3:1. Los datos se introdujeron al programa estadistico
EPI-INFO 3.3.2 obteniendo los siguientes resultados: Total de pacientes a muestrear 72, de
los cuales se esperan 54 no casos y 18 casos.

Se recurri6 a los registros internos del servicio de medicina interna del hospital de
especialidades del CMN La Raza, donde se tomaron a aquellos pacientcs en quienes se
reportd un diagnéstico de ingreso al servicio de pérdida de peso involuntaria de Enero del
2004 a Julio del 2005.

Se acudié al archivo clinico con el nimero de cédula y nombre de los pacientes que habfan
sido estudiados en el servicio de medicina interna con el diagnéstico de ingreso de pérdida de
peso involuntaria y se realiz6 un analisis del expediente clinico.

Se determiné el diagnéstico final de la causa de PP! y se clasifico en dos grupos; diagnostico
de céncer (casos) y diagnéstico diferente de céncer (controles), en este ultimo grupo se
incluyeron los pacientes sin causa identificada (dos casos). Se registraron los niveles séricos
de hemoglobina, albimina 4cido trico y deshidrogenasa l4ctica a su ingreso, que son
variables que se han encontrado previamente como potencialmente relacionadas con
diagnéstico de neoplasia, ademas se registraron 165 variables mas por individuo, evaluando la
diferencia que existia entre los pacientes del grupo con pérdida de peso involuntaria y cancer
y aquellos que presentaron pérdida de peso involuntaria y que su diagnéstico fue diferente a
céncer.

El anélisis estadistico se llevé a cabo de la siguiente manera: Andlisis descriptivo con
distribucién de frecuencias por media y mediana, de acuerdo a la escala de medicion de cada
variable. Posteriormente todas las variables clinicas se dicotomizaron para el anélisis
divariado el cual se efectu6 mediante prueba de X2 para evaluar la diferencia en la
distribucién de las variables predictoras entre los grupos y se realizé un anélisis de riesgos
calculando OR con sus respectivos intervalos de confianza del 95% para establecer el grado

de asociacion de cada variable con el diagnéstico de céncer. Todas las variables que
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mostraron una asociacién significativa en el analisis divariado fueron incluidas en un modelo
de un modelo de regresién logistica para el calculo de OR ajustado para el efecto de todas las
variables asociadas.

Para el anélisis se usaron los programas estadisticos EPI-INFO 3.3.2, SPSS ver 12, STATA
ver 6.0.
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, 1414 pacientes fueron ingresados en nuestra unidad de
medicina interna del hospital de especialidades, de los cuales 59 (4%) presentaron pérdida de
peso involuntaria significativa. Todos ellos cumplieron criterios para PP1. De los 59 pacientes
se obtuvieron datos clinicos y de laboratorio (Tabla 1).

De los 59 pacientes s6lo 1 acudi6 por pérdida de peso como signo unico de enfermedad, el
resto lo presentd como motivo principal para su estudio diagnéstico aunque acompariado de
algiin otro sfntoma o signo. La edad promedio (+SD) de los 59 pacientes con pérdida de peso
involuntaria significativa fue 48 + 17 afios (rango de 18 a 85 afios). El tiempo de evolucién
desde el inicio de la sintomatologia fue de 4.8 + 4 meses y el promedio de pérdida de peso fue
13 £6kg.

De ellos 24 (40.7%) presentaron alghn tipo de cdncer y 35 (59.3%) fue otro diagndstico
diferente a cancer. En el 3.3% de los casos (2 pacientes) no se encontrd la causa de la pérdida
de peso (Tabla 2)

En nuestra muestra encontramos un promedio de edad de 48 aflos (rango 18-85 afios),
predominando el género masculino con 52.5 %; entre los antecedentes heredofamiliares 28
(47.5 %) tenian antecedentes de diabetes, 17 (28.8 %) antecedentes de hipertension arterial,
15 (25.4 %) antecedentes de neoplasia y solo 3 (5 %) antecedente reumatoldgico. El
tabaquismo fue comin entre 28 (47.5 %) del total de los pacientes y 28 (47.5 %) igualmente
con antecedente de alcoholismo. De 58 pacientes con el reporte de transfusion, solo en 7 (11.9
%] se realizé esta. 25 pacientes (42.4 %) tenian antecedentes de algan tipo de cirugia.

En la busqueda de antecedentes personales patolégicos destacaron: diabetes con 9 (15.3 %) e
hipertension con 16 (27.1 %).

Los signos y sintomas mas frecuentemente presentados fueron: astenia 53 (89.8 %), adinamia
53 (89.8 %), anorexia 39 (66.1 %), fatiga 24 (40.7 %), ficbre 17 (28.8 %), artromialgias 16
(27.1 %), dolor abdominal 14 (23.7%), tos 11 (18.6 %), diarrea 9 (15.3 %), nausea 9 (15.3 %),
vomito 9 (153 %), constipacién 8 (13.6 %), edema 8 (13.6 %), disnea 8 (13.6 %) y diaforesis
7 (11.9%).

Entre las variables de laboratorio se encontré hemoglobina menor de 12.2g/dL en 34 (57.6
%). plaquetas menores de 150,000 /mm?> en 14 (23.7 %), plaquetas mayores a 400,000 /mm?

en 8 (13.6 %), leucocitos menores a 4,000 /mm> en 6 (10.2 %), leucocitos mayores a 12,000
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/mm?® en 14 (23.7 %), creatinina mayor a 1.5 mg/dL en 7 (11.9 %), urea mayor a 45 mg/dL en
20 (33.9 %), 4cido wrico mayor a 6.0 mg/dL en 25 (42.4 %), albumina menor de 3.5 g/dL en
31 (52.5 %), AST mayor de 36 UI/L en 17 (28.8 %), ALT mayor de 28 en 24 (40.7 %), DHL,
mayor de 450 UI/L en 22 (37.3 %), FA mayor de 121 UI/L en 20 (33.9 %), GGT mayor de 30
UIL en 41 (69.5 %), globulinas mayores de 3.1 g/dL en 22 (37.3 %).

En los estudios de imagen el USG de abdomen se realizo en 34 (57.6 %), de los cuales resulté
anormal en 28 (47.5 %), TAC de craneo en 8 (13.6 %), resulté anormal en 6 (10.2 %), TAC
de térax realizada en 21 (35.6 %), resultando en 11 (18.6 %), TAC de abdomen realizada en
23 (39%), anormal en 15 (25.4 %), endoscopia alta realizada en 11 (18.6 %), anormal en 11
(18.6 %).

Tres variables que fueron consideras de interés fueron: Mas de 6 meses de evolucién desde el
inicio de la pérdida de peso 7 pacientes (11.9 %); pérdida mayor o igual a 10 kg en 17 (28.8
%) y un indice de Marton mayor a 9 puntos en 40 (67.8 %).

Edad mayor a 60 aftos (OR 9.02 IC95% 2.16-37.72), antecedente de tabaquismo (OR 3.83
[C95% 1.27-11.50 ), fatiga (OR 9.71 1C95% 2.90-32.53), diaforesis (OR 11.33 1C95% 1.26-
101.54), anemia (OR 6.66 1C95% 1.88-23.62), plaquetopenia (OR 3.60 1C95% 1.02-12.65),
leucocitosis (OR 3.60 IC95% 1.02-12.65), hiperuricemia (OR 5.07 1C95% 1.60-16.04),
hipoalbuminemia (OR 3.41 1C95% 1.13-10.30) y aumento en la deshidrogenasa lactica (OR
8.191C 95% 2.51-26.72).

Antecedentes de importancia

Dentro de los antecedentes se evalué la ocupacién, antecedentes heredofamiliares de diabetes,
hipertensién, cardiopatias, enfermedades reuméticas y neoplasias, el antecedente de
tabaquismo y alcoholismo, asi como las toxicomanias, las practicas sexuales, dentro de sus
antecedentes personales patologicos el antecedente de transfusiones y cirugias, enfermedades
subyacentes tales como diabetes, hipertension, cardiopatias, hepatopatias, enfermedades
reumatol6gicas y del tubo digestivo, de lo cual solo la edad mayor a 60 afios y el tabaquismo
mostro tener asociaciéon con cancer.

Sintomas y signos.

Se evalué la presencia de astenia, adinamia, fiebre, diaforesis, fatiga, disfagia, pirosis, dolor
abdominal, diarrea, nausea, vémito, constipacion, disminucién del didmetro de las heces,
cambios en los habitos intestinales, sangrado de tubo digestivo alto o bajo, plenitud

postprandial, saciedad temprana, esteatorrea, tos, hemoptisis, palpitaciones,
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TABLA 1. VARIABLES EVALUADAS

N Minimo Maximo Media Desviacién Std
Edad 59 18 85 48.14 17.445
cigarrifios/semana 59 0 420 33.02 74.017
afios funando 59 0 85 814 14122
bebidas/mes 59 0 8 1.31 1.887
Afios con DM 9 1 13 3.67 3.841
Afios con HAS 16 1 20 6.69 5.828
Kg de peso perdidos 59 4 30 13.22 6.470
Meses de evolucién 59 1 24 483 4,044
Hemoglobina g/dL 59 56 18.8 11,659 3.2130
Hematéerto % 59 16.0 59.0 35424 10.1899
Plaquetas miles/mel 59 12900 765000 | 25727458 182479.781
Leucocitos mikes/mcl 59 1810 49500 | 10344.41 9278.960
Neutréfilos % 59 11.0 92.0 64.254 17.0522
Linfocitos % 59 20 60.0 23.153 13.5428
Monocitos % 59 0 45.0 7.122 6.5958
Eosindfilos % 59 0 89.0 2.571 9.0339
Baséfilos % 59 0 15.0 .858 22779
Glucosa mg/dL 59 310 251.0 98.797 37.7317
Creatinina mg/dL 59 A 6.7 1.086 9222
urea g/dL 58 10.0 313.0 43.609 52.0405
BUN mg/dL 57 37 146.0 18.928 21.6506
Acido Grico mg/dL 59 17 11.0 5.790 21924
Colesterol mg/dL 58 54.0 354.0| 168.500 67.4270
Trigliceridos mg/dL 47 54.0 457.0| 183.191 95.5446
Albamina g/dL 59 13 5.1 3.502 7969
AST Ul/m! 59 8.0 295.0 37.051 47.7914
ALT Ul/mI 59 40 320.0 33.068 43.9411
DHL Uiml 59 126.0 11397.0| 751.356 1568.1891
GGT Uliml 4 7.0 878.0 101.878 176.2812
FAUlmI 59 43.0 736.0 | 136.271 115.6090
Bilirrubinas totales mg/m| 59 A 19.0 1.381 3.2739
Bilirrubina directa mg/m| 59 0 17.3 893 31073
Globulinas g/dL 56 1.4 7.4 3.079 1.0153
Tiempo de protrombina 56 10.9 23.0 13.164 1.9668
T,:,:,ng'gp,‘;aéﬁ de 56 20.0 64.0 31.436 8.0733
EGO pH 37 5.0 8.0 6.197 8620
EGO densidad 22 1.005 1.030| 1.01205 .006298
Titulacion de los ANA 30 0 1280 212.40 287.985
Titulacién de los Anti-DNA 27 0 160 46.30 59.170
Titulacion de los CANCA 3 0 320 110.00 181,934
Titulacién de los pANCA 6 0 40 15.00 13784
Inmunoglobulina G valores 9 682 2820 1685.56 667.228
inmunoglobutina M valores 9 17 538 163.39 157.373
Inmunoglobulina A valores 8 56 1300 413.43 421.420
Valor del C3 12 12 214 105.58 57.416
Valor del C4 1 2 43 22.18 12.287
Puntuacion Marton 59 2 16 10.63 3.961




edema, disnea, dolor toricico, insomnio, llanto facil, seniimientos de minusvalia y
artromialgias, encontrando dentro de éstos que s6lo la diaforesis y la fatiga se asociaron
significativamente con un diagnostico subsecuente de céncer.

Parametros bioquimicos

Se evalué una citometria hematica completa, quimica sanguinea (glucosa, urea, creatinina,
acido trico, colesterol, triglicéridos, albimina, aminotransferasa de alanina y aspértica,
deshidrogenada lactica, fosfatasa alcalina, gamma-glutamil transpeptidasa y bilirrubinas) y
examen general de orina, encontrando asociadas la anemia, plaquetopenia, leucocitosis,
hiperuricemia, hipoalbuminemia y aumento de la deshidrogenasa lactica (Tabla 3 y 4).
TABLA 2.

Diagnéstico No. de pacientes | % de pacientes
Cancer 24 40.7

* Linfoma no Hodgkin 10 16.9

* Leucemia 4 6.7

* Mieloma miltiple 2 33

* Cancer renal 2 33

* Adenocarcinoma de ovario 1 1.7

* Adenocarcinoma de estdmago 1 1.7

* Adenocarcinoma de higado 1 1.7

* Sarcoma de retroperitoneo 1 1.7 \
* Tumor de células gigantes 1 1.7

* Adenocarcinoma de dmpula de Vater 1 1.7
Diagnéstico diferente a cancer 35 593

* Lupus Eritematoso Sistémico 14 23.7

* Esclerosis Sistémica Progresiva Difusa 4 6.7

* Poliarteritis Nodosa 3 5.0

* Diabetes Mellitus 2 2 33

* Hepatopatia por alcohol 2 33

* Sindrome de sobreposicion 2 33 |
* Enfermedad de Still 1 1.7

* Arteritis de Takayasu 1 1.7

* Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica 1 1.7

* Insulinoma 1 1.7

* Trastorno ansioso-depresivo 1 1.7

* Miastenia Gravis 1 1.7

* Pérdida de peso de origen desconocido 2 33

Estudios de imagen
Se revisé lo referente a estudios simples de rayos X y baritados, ultrasonido, tomografia,

resonancia magnética, gammagramas, endoscopia alta y baja, sin encontrar diferencia de ia

anormalidad entre ambos grupos.



Indice de Marton
Evaluamos el indice de Marton en todos nuestros pacientes encontrando que no hay
comrelacion entre el valor menor de 8 establecido para predecir organicidad con los

diagnosticos encontrados. La puntuacion del indice de Marton tuvo una media de 10 + 3.

TABLA 3. VARIABLES ASOCIADAS CON CANCER (Analisis bivariado)

Variable OR IC 95% Valor de P
Edad mayor a 60 afios 9.026 2.16-37.72 0.001
Antecedente de tabaquismo 3.833 127-11.50 0.014
Presencia de fatiga 9.714 2.90-32.53 0.001
Presencia de diaforesis 11.33 1.26-101.54 0.010
Hb <122 g/dL 6.667 1.88-23.62 0.001
Plaquetas < 150,000 3.600 1.02-12.65 0.039
Leucocitos > 12,000 3.600 1.02-12.65 0.039
Alb <3.5 g/dL 5.077 1.60-16.04 0.004
DHL > 450 UI/L 3414 1.13-10.30 0.026
Ac trico > 6.0 mg/dL 8.196 2.51-26.72 0.001

Una vez consideradas las variables que mostraron asociacién estadfsticamente significativa en
¢l aplisis bivariado, se realizd un modelo de regresion logistica encontrando que sélo las
siguientes variables retuvieron una asociacién significativa. (tabla 4).

TABLA 4. VARIABLES ASOCIADAS CON CANCER (analisis multivariado

Cancer Odds Ratio | Emr Std z P>z | (Int Conf95%)
Edad 60 > aflos 32.38 4623 | 243 | 0.015 1.97-531.54
Tabaco 2228 2791 | 247 | 0013 1.91-259.59
Hb baja 22.96 29.18 | 246 | 0.014 1.90-277.38
Ac trico alto 10.20 941 2.52 | 0.012 1.67-62.22
Alb baja 29.35 3730 | 2.66 | 0.008 243-354.22

Hb baja: Hemoglobina menor de 12.2 g/dL
Ac uico alto: Acido trico mayor de 6.0 g/dL
Alb baja: Albumina sérica menor a 3.5 g/dL



DISCUSION

La pérdida de peso inexplicada (PPI) es un problema diagnéstico cuya relevancia radica en
dos aspectos fundamentales. En primer lugar una proporcién significativa de los casos
permanece sin diagndstico ain después de un estudio exhaustivo. En segundo lugar la causa
mas frecuente de PPl en la mayoria de las series publicadas es el cncer. Por lo anterior se han
tratado de identificar datos clinicos pivote que sirvan como auxiliares en el abordaje
diagn6stico de estos casos. La pérdida de peso involuntaria usualmente se acompafia de otras
manifestaciones clinicas y alteraciones bioquimicas que nos pueden servir para este fin. En el
presente estudio nosotros encontramos que existen algunas variables que pueden asociarse
con un diagnostico subsecuente de cancer, tal es el caso de la edad mayor de 60 afios, el
antecedente de tabaquismo, y al presencia de anemia, hipoalbuminemia e hiperuricemia.
Nuestro estudio tiene algunas limitaciones, como es el caso del tamafio de la muestra, ya que
s6lo se incluyeron en el andlisis 59 pacientes de los 74 sujetos inicialmente considerados
como elegibles. Ademas, por ser un estudio de casos y controles, estd propenso a errores y
sesgos, relacionados sobre todo, con el registro de los datos en los expedientes lo cual limita
la cantidad y calidad de la informacién disponible para el andlisis. Finalmente, debe
considerarse que nuestro hospital es un centro de referencia para problemas de diagnéstico, y
€sto trae como consecuencia que nuestros pacientes representen un espectro clinico peculiar
en el que predominan los casos mas dificiles y con alta probabilidad de causa orgénica, a
diferencia de lo reportado en estudios realizados en hospitales gencrales y con pacientes
ambulatorios (cita).

A pesar de estas lunitaciones, nuestro estudio representa, hasta el momento, la serie mas
grande reportada en nuestro pais, y por otro lado, el tipo de pacientes incluidos es
representativo al menos del espectro de pacientes atendidos en un centro de referencia de
tercer nivel que es el sitio habitual donde los pacientes con pérdida de peso inexplicada son
referidos para su estudio diagnostico y tratamiento.

Tiene no obstante muchos puntos a favor como que la muestra estd distribuida en ambos
$ex0s practicamente por igual, en nuestro medio no se ha reportado un estudio con una
muestra de tal magnitud, incluyendo que una de las series mas grandes a nivel internacional

€n pacientes con pérdida de peso es de 158 sujetos por Lankisch y cols.



Nuestro afin de buscar datos asociados a cancer en el paciente con pérdida de peso
involuntaria nos llevan a contrastar con el estudio de Hernandez y cols. donde aborda 276
pacientes de los cuales 104 (38%) tuvieron céncer, el no llegé a establecer asociaciones
contundentes en sus datos. Tenemos algunas diferencias en nuestros resultados de los ya
publicados, sobre todo por el tipo de muestra con varios pacientes con enfermedades
reumatologicas sobre todo lupus eritematoso sistémico y el tipo de neoplasias que
encontramos fueron del tipo de las hematologicas encabezadas por los linfomas.

Hernandez y cols dentro de su estudio intentan evaluar la eficiencia de varios estudios
diagnésticos usados en el paciente para excluir cincer quien presenta PPl. En nuestro estudio
no buscamos la eficiencia de estudios sino que tratamos de encontrar que variables se asocian
al diagnostico subsecuente de cncer en el paciente quien pierde peso en forma involuntaria.
Hernandez encontr6é predominantemente neoplasias de origen digestivo tal y como se describe
en la literatura, sin embargo en nuestro estudio encontramos predominantemente neoplasias
hematolégicas, esto debido a que en sospecha de este tipo de neoplasia, existe en nuestro
hospital un departamento de hematologia con alta especialidad en neoplasia hematolégicas, a
diferencia que en sospecha de neoplasias a otros niveles son enviados directamente al hospital
de oncologfa. Un punto a nuestro favor es que nosotros desarrollamos un analisis multivariado
dentro del cual podemos establecer independencia de las variables asociadas a neoplasia; por
otro lado Hernéndez no establece este tipo de analisis para discernir de la eficiencia de las
variables en forma independiente.

Nuestro trabajo no termina de responder algunas preguntas en esta entidad del paciente con
pérdida de peso involuntaria, tal es el caso de que no se ha desarrollado algin indice
predictivo para céncer en estos pacientes. Se debera realizar un estudio de cohorte para
controlar adecuadamente las variables, ya que el indice de Marton no fue de utilidad para la

prediccion de neoplasia en nuestros pacientes.



CONCLUSIONES

En el paciente con pérdida de peso involuntaria existen variables que pueden asociarse con
céncer, una vez desarrollado un andlisis multivariado por medio de un modelo de regresion
logistica establecemos que la edad mayor de 60 afios, tabaquismo, anemia, hipoalbuminemia

¢ hiperuricemia tienen una fuerte asociacion con neoplasia.
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ANEXO

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA
SERVICIO DE MEDICINA INTERNA
PROYECTO DE INVESTIGACION DE EVALUACION DE FACTORES
PREDICTIVOS DE CANCER EN EL PACIENTE CON PERDIDA DE PESO
INVOLUNTARIA SIGNIFICATIVA
Nombre No. Afiliacion
Edad Género Ocupacién

ANTECEDENTES HEREOFAMILIARES
Diabetes Mellitus  Si( ) No( ) Especificar
Neoplasicos Si( ) No( )Especificar
Reumatologicos  Si( ) No( )Especificar
Cardiopatias Si( ) No( )Especificar

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS

Tabaquismo Si( ) No( )Cantidad por semana Afios fumando
Alcoholismo Si( ) No ( )Cantidad al mes Embriaguez si{ )No( )
Toxicomanias Si( ) No( );Cuéles? Frecuencia

Sedentarismo Si( ) No( )

Practicas de actividades sexuales de riesgo: No. de parejas sexuales

Homosexualismo

Otras Especificar

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS}
Transfusiones
Cirugias

Enfermedad Si | No Tiempo de diagndstico y Tratamiento empleado
_ ___complicaciones
Diabetes mellitus

Hipertension Arterial

Cardiopatias

Reumatologicos

Hepatitis

Neuropatias

Enfermedad 4cido péptica

| Colitis

Otras patologias
gastrointestinales
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INTERROGATIRIO POR APARATOS Y SISTEMAS
a) Gastrointestinal

Pirosis (agruras)  Si( )} No( } Semiologia:

Dolor Abdominal Si( ) No( ) Semiologia:

Trénsito intestinal

* Diarrea: Si( ) No( ) Semiologia:
* Néusea Si( ) No( ) Semiologia:
* Vémito St( ) No( ) Semiologia:

* Constipacién ~ Si( ) No( ) Semiologia:

* Disminucién del Si( ) No( ) Semiologia:

didmetro de las heces

STDA Si( ) No( ) Semiologia:
STDB Si( ) No( ) Semiologia:
Plenitud Si( ) No( ) Semiologia:
Postprandial

Saciedad temprana Si( ) No( ) Semiologia:

Esteatorrea Si () No( ) Semiologia:

Ascitis Si{ ) No( ) Semiologia:

b) Respiratorio:
Tos Si( ) No( ) Semiologia:

Hemoptisis Si( ) No() Semiologia:

¢) Cardiovascular:
Palpitaciones Si( ) No() Semiologia:

Edema Si( ) No() Semiologia:

Disnea Si( ) No() Semiologia:

Dolor toracico Si( ) No() Semiologia:

d) Neuropsiquiatrico:

Insomnio Si()No() Semiologia:
Lianto facil Si( ) No() Semiologia:
Minusvalia Si( ) No() Semiologia:
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Antecedentede  Si( ) No( ) Semiologia:
EVC

Parkinson o Si() No() Semilogia:
Transtornos

motores

;Como se considera con su peso actual?

Delgado o bajo depeso( ) Nommal ()

¢) Endocrinolégico:
Sed Aumentada Normal ( )
Hambre Aumentada Normal ( )
Piel Seca y caliente

Actividad fisica Aumentada
Intolerancia al Frio

f) Presencia de fatiga Si( ) No( )
Astenia y adinamia Si( ) No( )

g) Otros datos relevantes

Obeso o con peso alto ()

Disminuida ( )
Disminuida ( )
Humeda con edema ( )
Disminuida ( )

EXPLORACION FISICA

Pérdida de peso en kg y duracién en meses desde el inicio de la pérdida

Porcentaje de la pérdida de peso

No de talla de ropa disminuidas

No de orificios disminuidos del cintur6n

Familiar que corrobora la pérdida de peso

Desde que inici6 la pérdida de peso Come mas ( ) Come igual ( ) Come menos ( )

Hallazgos importantes

Motivo de ingreso de estudio:

Pérdida de peso como sintoma principal:
Pérdida de peso como sintoma acompaiiante

o~~~
N

LABORATORIO Y GABINETE

Anemia

Hipoalbuminemia S

Si () No( ) Especificar:

1( ) No( ) Especificar:

Aumento de DHLs Si( ) No( ) Especificar:




Biometria Hematica Completa

Hb g/dL Hio % Plaquelas millones/ml

Leucocitos millones/ml i.infocitos % Neutrofilos %

Monolitos % Eosinéfilos % Basofilos % VSG mmv/h

Quimica Sanguinea

Glucosa mg/dL Creatinina mg/dL  Urea mg/dL BUN mg/dL
Acido urico mg/dL

Perfil de lipidos

Colesterol mg/dL  Triglicéridos mg/dl. LDL mg/dL HDL mg/dL
Pruebas de funcionamiento hepatico

Albimina g/dL AST Ul/ml ALT Ul/ml DHL Ul/ml

FA Ul/ml GGT Ul/ml B Tot mg/ml B Dir mg/ml Glob g
Coagulacién

TP seg TTP seg INR P

Examen General de Orina

pH Densidad Albimina Hb Leucocitos Eritrocitos
Sedimento

Ultrasonido abdominal

Tomografia computada de craneo

Tomografia computada de térax

Tomografia ~ computada de  abdomen

Tomografia computada de pelvis

Otros estudios de imagen realizados a consideracion médica

Inmunologicos
Anticuerpos antinucleares
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Anticuerpos anti-DNA

c-ANCA
p-ANCA
Inmunoglobulinas G
M
A
Complemento C3
C4
CHS50
Cultivos
Serologia
ELISA para VIH

Panel viral para hepatitis

TORCH

Marcadores tumorales

Indice de Marton para el paciente

Caracteristica Puntuacion Puntuacion
(indice) (Paciente)

Fuma menos de 20 paquetes/afio +3

No hay disminucion de las actividades fisicas por +5

fatiga ) . . -

Presencia de ndusea y/o voémito -3

Mayor aumento de ingesta de alimentos en forma -2

reciente

Cambios en la semiologia de la tos de manera -1

reciente

Hallazgos en la exploracion fisica sugestiva de la -1

causa de pérdida de peso

Factor correccion +8

Indice de Marton del paciente evaluado
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Diagnoéstico principal al que se le atribuye la pérdida de peso

Diagnoéstico principal 1

Diagnostico Principal 2

Diagnostico principal 3

Otros diagnésticos realizados en el paciente
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