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RESUMEN:
Titulo: “Asociacion de los indices Neutrofilo/Linfocito y Plaquetas/Linfocito con el
diagndstico de cancer en pacientes con pérdida de peso involuntaria”
Antecedentes: La importancia dentro del protocolo diagndstico de la Pérdida de
peso Involuntaria significativa es identificar la etiologia neoplasica debido al mal
pronostico que conlleva.
Objetivo: Estimar la asociacion de INL y IPL con el diagnéstico de cancer en
pacientes con pérdida de peso involuntaria significativa.
Material y Meétodos: Estudio observacional, retrospectivo, analitico en el
departamento de Medicina Interna del CMNR. Se incluyeron pacientes con
diagndstico de ingreso de Pérdida de peso involuntaria registrado en nuestra base
de datos. Se calcularon los indices Neutrdfilo/Linfocito y Plaquetas/Linfocito, se
realizdé estudio descriptivo y se evaluaron las variables utilizando las pruebas t-
student para variables continuas con distribucion normal, Wilcoxon para variables
continuas con distribucién no-normal y Chi2 para variables categédricas. Se
realizaron 2 modelos de regresion logistica para cada indice.
Resultados. Se obtuvieron un total de 141 pacientes con el diagnéstico de pérdida
de peso significativa, un 33% presentd el diagndstico de neoplasia, siendo 38% de
origen hematoldgico con 66% de los casos con diagndstico de Linfoma No Hodgkin.
Se obtuvo el indice Neutréfilo/Linfocito con una diferencia de medias de 4.9 vs 4.4
y el ndice PlaquetalLinfocito, 254.85 vs. 217.46, sin ser estadisticamente
significativos.
Conclusion: En el presente estudio no se encontré una significancia estadistica
que sugiera una asociacion entre los INL e IPL con la presencia de cancer en
pacientes con pérdida de peso involuntaria significativa.
Palabras clave: Pérdida de peso significativa, Neoplasia, indice Neutréfilo/Linfocito,

indice Plaqueta/Linfocito.



SUMMARY:
Title: Association of Neutrophil to Lymphocyte and Platelet to Lymphocyte ratios
with the diagnosis of cancer in patients with involuntary and significative weight loss.
Background: The importance within the diagnostic protocol of Involuntary and
significative Weight Loss is to identify a neoplasic etiology which confers a poor
prognosis.
Objective: To estimate the association of NLR and PLR with the diagnosis of cancer
in patients with involuntary weight loss.
Material and Methods: An observational, retrospective, analytical study was
performed in the department of Internal Medicine in HECMNR. All patients in
diagnostic protocol of involuntary weight loss were included. The ratios were
calculated, it was performed a descriptive study of the variables and were evaluated
using t-student tests for continuous variables with normal distribution, Wilcoxon for
continuous variables with non-normal distribution and Chi2 for categorical variables.
Two logistic regression models were performed for each ratio.
Results. A total of 141 patients with a diagnosis of involuntary weight loss were
obtained, 33% had the diagnosis of neoplasia, 38% of hematological origin with non-
Hodgkin's lymphoma in 66% of the cases. The Neutrophil to Lymphocyte ratio was
obtained with a mean difference of 4.9 vs 4.4 and the Platelet to Lymphocyte ratio,
with a mean difference 254 .85 VS. 217 .46, without
statistical significance.
Conclusion: In the present study no statistical significance was found, suggesting
that the prediction of neoplasia in these patients requires a multidimensional
approach.
Key words: Significative weight loss, Neoplasia, Neutrophil to Lymphocyte ratio,

Platelet to Lymphocyte ratio.



ANTECEDENTES.

Pérdida de peso involuntaria significativa

La pérdida de peso involuntaria significativa es un sindrome complejo que se puede
encontrar en todas las especialidades y cuya causa involucra una amplia gama de
diagnosticos diferenciales. Se define pérdida de peso involuntaria significativa,
como un descenso del 5% o mas del peso habitual durante los ultimos 6-12 meses
sin una causa aparente y sin ser un proposito intencional del paciente. Puede tener
varias implicaciones, ser un sintoma o signo inicial de una enfermedad sistémica
grave, como una neoplasia, o ser consecuencia de problemas sociales,
economicos, trastornos funcionales, etc., que no representen una patologia de
importancia. Sin embargo, la pérdida de peso, es por si misma e
independientemente de su causa, un factor prondstico de morbi-mortalidad y tiene

un impacto economico sobre el sistema de salud. (1)
Epidemiologia

La incidencia de la pérdida de peso involuntaria significativa varia de 0.6% a 7.3%
por aio en centros de referencia como el nuestro. Estas cifras varian dependiendo
de la poblacion que se estudie, por ejemplo en un centro de veteranos de Estados
Unidos llega a ser la incidencia de 13% por afio, en cambio en la poblacién general
se espera una prevalencia del 7%, llegando a ser mas elevada en hogares para
ancianos donde se reporta hasta un 11% en hombres y 19% en mujeres. La
importancia de la pérdida de peso involuntaria significativa radica en su alta
mortalidad, principalmente en mayores de 55 afnos, presentando una mortalidad de
hasta un 30%. (1)

Las cifras varian, pero alguna series reportan que hasta el 16% de los pacientes
con este sintoma, llegan a fallecer en el primer afio de seguimiento, la mayoria por
algun problema organico. El Dr. Zavaleta y cols., en un trabajo realizado en 2011,
obtuvo en pacientes con pérdida de pérdida de peso involuntaria significativa una
mortalidad de 16.4%, la mayor parte de las defunciones se present6é en pacientes

con causa neoplasica (61.9%), mientras que el grupo de causas organicas no



neoplasicas tuvo una mortalidad del 38%. No se registrd ninguna defuncion en los
pacientes de causa no organica; concordando con estudios previos como la serie
de Marton que reporta una mortalidad del 25%, Bilbao del 16% y Lankisch un 31%.
(2) Por otro lado hasta 44% de los pacientes no presentaban patologia organica,
33% presentaban algun desorden psiquiatrico y en 11% de ellos no se identificd un
diagndstico etioldgico incluso después de un seguimiento a largo plazo. En general,

los pacientes sin una patologia organica presentan un mejor pronéstico. (3)

Etiologia de la pérdida de peso involuntaria significativa

Las causas mas frecuentes son las neoplasias con un 6 al 36% de los casos, la
patologia gastrointestinal ocupa del 6 al 19% y afecciones psiquiatricas del 9 al 33%;
y solo del 11 al 28% no se puede determinar una causa. (1) Otra de las causas que
se puede presentar en el 10% de los pacientes son las enfermedades metabdlicas,

entre ellas las mas comunes son el hipertiroidismo y la diabetes mellitus. (3)

La mayor importancia dentro del protocolo diagnostico es diferenciar e identificar la
etiologia, particularmente pacientes con enfermedad organica y neoplasica que son
los de mal prondstico. En una publicacion, Hernandez et al, realizé un escala
predictiva de cancer, usando parametros clinicos y de laboratorio, que permite una
clasificacion correcta de los pacientes en un 85% de las veces, tomando en cuenta
ser mayor de 80 anos, los niveles séricos de albumina, presencia de leucocitosis,
fosfatasa alcalina y la deshidrogenasa lactica (4); otro autor, Bilbao y cols., propuso
una escala para identificar causa organica, en donde toma una edad de riesgo
mayor a 50 afios, tabaquismo, presencia de sintomas guia y anemia, considerando
también los sintomas psiquiatricos como predictores negativos. (3) Estos indices
que son ampliamente usados, ya en la practica, toman en cuenta parametros de la
biometria hematica como indicadores prondsticos, pero sin considerar los indices

que pretendemos evaluar en el presente estudio.



Cancer y pérdida de peso involuntaria significativa

El cancer es una preocupacion principal en los pacientes que se presentan con
pérdida de peso involuntaria significativa, y es una de las mas importantes tareas
del diagnéstico. En trabajos previos se ha identificado como la primer causa
etiolégica de este sindrome, por lo que se encuentra necesario tener aun mas
herramientas que nos orienten hacia la etiologia neoplasica de una manera mas

rapida y certera.

Céncer e inflamacién

Se sabe que la inflamacion es uno de los puntos de mayor importancia para el
desarrollo de cancer y se ha observado una compleja relacion entre el hospedero y
el tumor, siendo éste un importante productor de células inflamatorias en su
microambiente, principalmente la produccidon de oncogenes y citoquinas son las que
favorecen el reclutamiento de mediadores de la inflamacion. Los leucocitos, la
proteina C reactiva y la hipoalbuminemia con los parametros que mas se han
estudiado relacionados con la inflamacion, incluso convirtiéndose en indices o

escalas predictores para facilitar su uso. (5)

Marcadores seroldgicos de inflamacion

En pacientes con pérdida de peso involuntaria significativa, en una serie del 2011
en Rumania, se observd que diferentes parametros de la biometria hematica estan
significativamente asociados a la presencia de neoplasia, entre ellos se encontrd
que los valores por arriba de su limite normal de los parametros de ancho de
distribucion eritrocitaria, velocidad de sedimentacion globular, proteina C reactiva y
ferritina, asi como valores por debajo del limite normal de hemoglobina y hierro,
estan relacionados a la presencia de neoplasia. (6) En trabajos recientes se
consideré que un indice elevado de Neutrofilos/Linfocitos es un factor de mal
prondstico en varios tipos de cancer, considerandolo como sefal de una inflamacion
subclinica. (7) Las plaquetas también juegan un papel importante en la respuesta
inflamatoria, y la trombocitosis es comun en pacientes con tumores solidos. Varias
citoquinas se han implicado en la respuesta inflamatoria, la IL6 es la que se ha

asociado a un incremento en la sintesis de proteinas de fase aguda, como PCR,
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disminuyendo la produccion de albumina a nivel hepatico y estimulando la
diferenciacion de megacariocitos y en un reclutamiento de neutroéfilos. Las plaquetas
interactuan directamente con las células tumorales propiciando el crecimiento
tumoral, invasion y angiogénesis. Las plaquetas también pueden proteger las
células tumorales de la lisis mediada por los Natural Killer favoreciendo las

metastasis.

Cifras de linfocitos menores a 1000 cel./ml se han relacionado con disminucion en
la supervivencia en pacientes con cancer. Un indice de Plaquetas/Linfocitos (IPL)
elevado se relaciona con una respuesta inflamatoria incrementada asociada a un
tumor de caracteristicas mas agresivas. Se comparo el indice plaquetas/linfocitos
con otros marcadores de inflamacion entre ellos el indice neutréfilos/linfocitos sin

encontrar que alguno de ellos tenga mayor impacto pronéstico que otro. (5)

El indice Neutrdfilo/linfocito (INL) es considerado como un marcador de respuesta
inflamatoria, estos parametros se han investigado como indicadores pronésticos de
varias neoplasias sélidas, incluso con predictores de supervivencia. Otros estudios
han asociado ambos indices con mortalidad y morbilidad en varias patologias
cronicas como en hipertension, falla cardiaca, endocarditis infecciosa, sindrome
coronario agudo y diabetes mellitus tipo 2, considerandolos un marcador de
inflamacion subclinica, incluso se ha planteado como marcador de actividad de
algunas enfermedades autoinmunes. (8) Por ejemplo, en pacientes con cirrosis se
ha encontrado una correlacion positiva de este indice, con los puntajes de MELD y
Child-Turcotte-Pugh, y puede predecir mortalidad en pacientes con enfermedad

hepatica independientemente de los puntajes de dichos indices. (9)

Aun no se han establecido puntos de corte del indice con la finalidad de predecir
mortalidad, ya que las poblaciones en las que se han estudiado son muy diversas,
encontrando principalmente dos metanalisis realizados en el afo 2014 por
Templeton y cols., (5) (10), en los cuales se revisan multiples estudios donde se
usan diferentes puntos de corte. Estos trabajos han tratado de estandarizar en el
caso del INL, una media de 4. Por otro lado, los trabajos que han estudiado el IPL,

han utilizado puntos de corte para dos o tres categorias ordinales, en algunos casos
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con valores de 150 y 300; y en otros con rangos que oscilan en < 150, 150-300 y >
300. Sin embargo por la heterogeneidad de los trabajos y sus distintas poblaciones,
solo se ha podido concluir que con valores mayores a 150 de IPL, se tiene un mayor
riesgo de cancer. El papel de la inflamacion y los indices comentados, se ha
estudiado en multiples tipos de neoplasia, incluso en las hematoldgicas,
principalmente en linfomas. Por ejemplo, el INL ha mostrado utilidad pronostica
para predecir supervivencia o progresion de la enfermedad, en los pacientes con
linfomas, Hodgkin y no Hodgkin, incluso utilizando diferentes puntos de corte, siendo
el valor igual a 5 el limite alto de mayor utilidad para predecir progresion de la
enfermedad. (11) (12) (13)

indices hematolégicos y cancer

Con los nuevos avances de investigacion sobre la fisiopatologia del cancer
secundarios a un estado pro inflamatorio, y con investigaciones internacionales que
asocian los indices hematologicos a este proceso, se pretende valorar la utilidad de
los mismos como marcadores de inflamacién subclinica y predictores de causa

neoplasica en pérdida de peso involuntaria significativa.

En los ultimos 5 afios, estos indices se han estudiado en multiples situaciones,
estableciendo su utilidad pronostica en varias neoplasias como ovario, cancer de
mama y cancer de pancreas. Estos indices se podrian utilizar como un factor de
riesgo de neoplasia en poblacién de alto riesgo, siendo un punto importante el que
permitirian su identificacion desde la primera Biometria hematica. (14) (15) (16) En
este trabajo pretendemos basarnos en puntos de corte usados previamente, para el

indice neutrdfilos/linfocito mayor de 4 y en indice plaquetas/linfocito mayor de 150.
Estudio de pérdida de peso en México

En el Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional La Raza, la pérdida de
peso involuntaria significativa representa una importante causa de ingreso
hospitalario y ha generado incluso una linea de investigacion. Distintas
investigaciones en nuestro centro han concluido que de un 25 a 47% de los

pacientes con pérdida de peso presentan alguna neoplasia, siendo las de mayor
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frecuencia las neoplasias hematoldgicas. (17) (18) En el 2005, el Dr. Mata y Cols.,
evaluoé otras variables como hipoalbuminemia y anemia como predictores de
neoplasia. (19) También en el 2009, el Dr. Lépez y cols., evaluaron y compararon el
rendimiento diagndstico de los indices Marton y Hernandez en 79 pacientes con
pérdida de peso involuntaria significativa, atendidos en nuestro hospital. El indice
de Marton mostré una baja asociacién con la categoria de “alta probabilidad” de
neoplasia, asi como sensibilidad, especificidad y valores predictivos con bajo
rendimiento. Sin embargo en la aplicacién del indice de Hernandez modificado
(categoria baja e intermedia fusionadas) se encontr6 que la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo negativo y positivo fueron superiores (68.2%, 69.2%
91.8% y 81.8% respectivamente) que los obtenidos con el indice de Marton para
identificar tanto causa organica como neoplasica. (20) En otro trabajo, la Dra.
Carrillo y cols., por medio de un analisis bivariado mostré que el indice de Bilbao
con agrupacion de probabilidades intermedia y alta tiene una sensibilidad del 82%
y especificidad del 46% como predictor de causa organica. (21) Es importante tomar
en cuenta que dichos indices, cuentan con marcadores hematoldgicos dentro de
sus parametros, como son la anemia y la leucocitosis, por lo que las fracciones que
se miden en los INL e IPL, pertenecen a los indices que ya se han asociado con el
desarrollo de neoplasia. En el 2003, el Dr. Zavala Lépez vy cols., demostraron que
la causa neoplasica abarca el primer lugar de pérdida de peso involuntaria
significativa en nuestro servicio, y que por cada paciente estudiado, el costo oscila

entre 60 a 70 mil pesos. (18)

Estos indices, INL e IPL, han sido estudiados en los ultimos afnos como marcadores
importantes de inflamacion, y han sido utilizados como predictores prondstico tanto
en patologias neoplasicas como de otra indole, y hasta el momento no se cuenta
con un estudio que utilice estos indices en pérdida de peso involuntaria significativa
como predictores de causa neoplasica. Se considera la importancia de este estudio,
la pérdida de peso involuntaria significativa un sindrome complejo en donde una
gran variedad de condiciones clinicas y mecanismos fisiopatoldgicos pueden llevar
a ella y en su protocolo de estudio es capaz de consumir de forma considerable

recursos diagnosticos. En varios trabajos tanto internacionales como realizados en
11



este hospital, se han buscado diferentes indices o datos de laboratorio, que
permitan hacer dicho protocolo mas facil y que pueda tener una orientacion clinica
adecuada para optimizar los recursos, haciendo énfasis en la causa neoplasica. La
importancia de los indices hematolégicos (INL y IPL), es que se pueden obtener
desde la primera determinacion de biometria hematica, y éstos hasta el momento,
otros estudios han demostrado una asociacion con estados inflamatorios, entre ellos
el cancer, lo que podria ayudar a optimizar recursos y agilizar los protocolos
diagnosticos teniendo una orientacién clinica adecuada desde el ingreso del

paciente.
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MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio transversal analitico, observacional y retrospectivo en el

servicio de medicina interna del HE CMNR. Se revisaron las carpetas de pacientes
con diagnostico de pérdida de peso de abril del 2014 a Diciembre del 2016, con un
total de 141 pacientes, que cumplieron los criterios de inclusion como: Pacientes
que presenten pérdida de peso no intencionada de 5% a 10% de su peso habitual
en un periodo de 6 a 12 meses, sin manifestaciones clinicas evidentes de alguna
patologia que pueda explicar la pérdida ponderal; en caso de tener una enfermedad
de base, no existir un vinculo entre dicha enfermedad y la pérdida de peso actual,
(enfermedad de base compensada) y pacientes en que se haya realizado el
diagndstico de cancer al finalizar el protocolo de estudio de pérdida de peso
involuntaria significativa y que se cuente con un estudio histopatolégico que

concuerde con el diagnostico de neoplasia.

Se calcularon los valores absolutos de la serie blanca de la biometria hematica y se

realizaron los calculos de los indices Neutrdfilo/Linfocitos y Plaquetas/Linfocito.

Se realizé un analisis descriptivo, un analisis bivariado calculando el OR con IC del
95% con el programa STATA 14.1. Se procedié a determinar la distribucion de las
variables, dependiendo de la presencia o no de cancer, calculando la significancia
estadistica de las diferencias utilizando pruebas t-student para variables continuas
con distribucion normal, Wilcoxon para variables continuas con distribucion no-
normal y Chi2 para variables categoricas. Se realizaron dos modelos de regresion

logistica.
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 141 pacientes de los cuales 69 (48%) fueron del sexo

femenino y 72 (52%) del sexo masculino. La edad promedio en los pacientes sin
neoplasia fue de 48 afios y en los pacientes con neoplasia de 56 anos. (p=0.02)
(Tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de variables demogréaficas respecto a la presencia de

neoplasia
Enfermedad Negativa Positiva Valor p
Neoplasica (n=94) (n=47)
Género
« Femenino |47 22 0.58
* Masculino | 47 25
Edad 48.7 56.1 0.02

Del total de pacientes 33% (n=47) presento el diagndstico de neoplasia 'y 67%

(n=94) otro diagnostico diferente. (Grafico 1)

Proporcion de pacientes con Neoplasia
70% 67%
60%
50%
40% 339%

30%

20%

PORCENTAJE DE PACIENTES

10%

0%
Neoplasia NO Neoplasia

Grafico 1. Proporcion de pacientes con neoplasia en pacientes con pérdida

de peso significativa en el Servicio de Medicina Interna del HECMNR.

De las causas neoplasicas la que predomind en nuestra poblacion fue la causa
hematolégica en un 38% (n=18) de los casos, 66% (n=12) fueron Linfoma No

14



Hodgkin, 11.1% (n=2) metaplasia mieloide agnogénica, 11.1% (n=2) Mieloma
multiple y un caso de leucemia granulocitica crénica y una Enfermedad de
Castleman. EIl siguiente grupo mas frecuente, 19% (n=9) de los casos, fue la
neoplasia en la via urinaria con predominio de la neoplasia de tumor renal de
células claras con un 66.6% (n=9), un caso de carcinoma urotelial, 1 caso de
cistadenocarcinoma y 1 caso de adenocarcinoma de prostata. El tracto
gastrointestinal contribuyo a un 17% (n=8) de casos predominando el
adenocarcinoma gastrico 50% (n=4), 25% (n=2) adenocarcinoma de pancreas, 1
hepatocarcinoma y 1 adenocarcinoma de colon. En la categoria de cuello, con un
7% (n=3) de los casos totales, se encuentran dos casos de Ca de tiroides y 1 caso
de adenocarcinoma de hipofaringe. En el apartado de otros, 19% (n=8) se
encontraban 3 casos de metastasis de primario desconocido, 1 tumor de
mediastino, un adenocarcinoma de pulmén, 1 carcinoma de ovario, 1

leiomiosarcoma y un sarcoma retroperitonal. (Grafico 2)

DISTRIBUCION POR TIPO DE NEOPLASIAS

H Cuello

Hematologico
B Tracto Gastrointestinal
H Renal

m Otros

Grafico 2. Distribucidn por tipo de neoplasia en pacientes con pérdida

de peso significativa en el Servicio de Medicina Interna del HECMNR.

De las variables hematoldgicas consideradas para este estudio, se encontraron las
siguientes diferencias entre los pacientes con neoplasia y sin neoplasia: la

concentracion de hemoglobina, fue hasta 2 grs por debajo de los controles y

15



hematocrito 4 puntos porcentuales menos, en los pacientes con neoplasia, con una
significancia estadistica (p=<0.01). La cifra de plaquetas fue mayor (media = 302
271.3; p=0.59) en los pacientes con neoplasia. Con respecto a la serie blanca;
(leucocitos absolutos, neutrofilos y linfocitos): Se encontraron leucocitos
(media=8902.1; p=0.11) y neutréfilos (media=5724.1; p=0.16) con discreta
elevacion y los linfocitos totales disminuidos (media=1556.6; p=0.43) en los
pacientes con neoplasia, sin encontrar significancia estadistica. Los indices
Neutrdfilos/Linfocitos (4.9 vs 4.4; p=0.09) y Plaquetas/Linfocitos (257.3 vs 217.5;
p=0.72) se encontraron mas elevados en los pacientes con neoplasia respecto con

los que no tienen neoplasia, sin presentar significancia estadistica. (Tabla 2)

Tabla 2. Distribucién de variables hematoldgicas respecto a la presencia de

neoplasia

Enfermedad Negativa Positiva Valor p
Neopléasica (n=94) (n=47)

Hemoglobina 12.1 10.6 <0.01
Hematocrito 37.1 33.2 0.01
Leucocitos totales | 7370.7 8902.1 0.11
Neutrofilos totales | 5004.1 5724 1 0.16
Linfocitos totales 1595.8 1556.6 0.43
Plaguetas 283 520.2 302 271.3 0.59
INL 4.4 4.9 0.09
IPL 217.5 257.3 0.72

Los pacientes presentaron las siguientes comorbilidades: diabetes mellitus 14%
(n=7), 23.1% (n=11) con hipertension y 44% (n=21) con tabaquismo en pacientes
con neoplasia vs diabetes mellitus 13% (n=13), 24% (n=23) con hipertension y 36%
(n=34) tabaquismo en pacientes sin neoplasia. Un 6% de los pacientes presentaba
cardiopatia isquémica y 2.2% enfermedad autoinmune en pacientes con neoplasia

Vs 2.1% (n=2) y 4.2% (n=4) respectivamente, en pacientes sin neoplasia. (Tabla 3).
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Tabla 3. Distribucion de comorbilidades respecto a la presencia de

neoplasia

Enfermedad Negativa Positiva Valor p

Neoplasica (n=94) (n=47)
Diabetes Mellitus 13 7 0.91
T2
Hipertension 23 11 0.21
Cardiopatia 3 0.43
Enfermedad 1 0.8
Autoinmune
Tabaquismo 34 21 0.29

Se realizaron 2 modelos de regresion logistica para definir la probabilidad de cancer
de acuerdo con el indice Neutrdfilo/Linfocito (INL) e indice Plaqueta/Linfocito (IPL)

ajustado para diversas variables confusoras, derivado de un modelo de regresion

diferente, un total de 4 modelos. (Tabla 4).
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Tabla 4. Modelo de andlisis ajustado para asociacion entre cancer e INL/ IPL

INL
IPL
GENERO
e Femenino
e Masculino
EDAD
HEMOGLOBINA
HEMATOCRITO
DIABETES
HIPERTENSION
CARDIOPATIA
ENFERMEDAD
AUTOINMUNE
TABAQUISMO

Modelo Crudo
OR (95% CI)

1.02 (0.95,1.09)
1.00 (0.99,1.01)

Modelo INL
ajustado
OR (95% CI)
0.99 (0.91,1.06)

Ref.
0.77 (0.31,1.91)
1.03 (1.01,1.06)
0.64 (0.37, 1.08)
1.09 (0.91,1.30)
1.15(0.38, 3.46)
0.59 (0.22, 1.59)
2.50 (0.32,19.86)
0.64 (0.06,6.57)

2.02 (0.79,5.19)

Modelo IPL
ajustado
OR (95% ClI)

1.00 (0.99,1.01)

Ref.
0.73 (0.29, 1.80)
1.03(1.01,1.06)
0.64 (0.37, 1.08)
1.10 (0.92, 1.32)
1.14 (0.38, 3.42)
0.59 (0.22, 1.58)

2.51 (0.32, 19.94)

0.56 (0.05, 5.91)

2.06 (0.80, 5.29)

Enlatabla4, se observa que sélo el analisis ajustado para cardiopatia y tabaquismo

mostraron un OR mayor de 2 (es decir probabilidad de neoplasia del doble o0 mas),

sin embargo, el intervalo de confianza traspasa la unidad lo que nos orienta a que

puede ser por azar estos resultados.

En el Grafico 3, con respecto al INL no se observa una diferencia entre grupos,

incluso se observa un predominio de los pacientes sin neoplasia, mismo que se

explicaria por la corta diferencia de medias, y apoyando unicamente a un estado de

inflamacion subclinica en los pacientes con pérdida de peso.
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Grafico 3. Estimaciones de densidad de probabilidad para el indice
Meutrdfilo Linfocito en Pacientes con perdida de peso significativa,

En el Grafico 4, se observa una curva de densidad donde se permite estimar las
tendencias de los indices por presencia o no de neoplasia, el IPL una tendencia a
presentar un indice mas elevado los pacientes con neoplasia a diferencia de los que

no presentan neoplasia, sin ser significativa dicha diferencia en nuestra poblacion.
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Grafico 4. Estimaciones de densidad de probabilidad para el indice Plaquetas Linfocito en
Pacientes con pérdida de pbeso significativa.
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DISCUSION

En diversos trabajos tanto internacionales como los realizados previamente en este
hospital, se ha buscado diferentes parametros (indices o datos de laboratorio), que
permitan hacer el abordaje del protocolo de estudio de pérdida de peso significativa
mas facil desde su inicio y que pueda ayudar a una orientacion clinica causal
adecuada, para optimizar los recursos, haciendo mayor énfasis en la etiologia
neoplasica, debido a la gravedad del diagnostico, la necesidad del tratamiento
oportuno y el prondstico. La importancia y la utilidad de los indices hematoldgicos
(INL y IPL), es que se pueden obtener desde la primera determinacion de biometria
hematica, y éstos hasta el momento, otros estudios han demostrado una asociacion
con estados inflamatorios, entre ellos el cancer, por lo que en este trabajo se busco
una asociacién entre estos indices y la causa neoplasica, en una poblacion de alto
riego como son los pacientes con pérdida de peso involuntaria. La pérdida de peso
involuntaria significativa implica un problema importante en tercer nivel de atencion,
abarcando un protocolo diagnédstico largo, con multiples estudios que elevan los
costos de la atencién, y un importante porcentaje puede no presentar una causa
organica que amerite dichas pruebas. Al proponer los indices hematolégicos, que
se extraen de una biometria hematica, siendo ésta una prueba barata, disponible y
reproducible, se intenta tener otra herramienta que permita orientar al clinico sobre
los pacientes con mayor probabilidad de una causa organica o neoplasica que
ameriten un protocolo de estudios exhaustivo y optimizar los recursos para el
estudio de dichos pacientes.

En el presente estudio, de acuerdo a los analisis realizados, no se encontré una
asociacion estadisticamente significativa entre el valor de los indices estimados con
la presencia de neoplasia en el contexto de pérdida de peso significativa. EI INL en
ambos grupos tanto neoplasia como no neoplasia se observaron por arriba de 4,
mismo que en otras publicaciones sea utilizado como punto de corte para
determinar prondsticos entre grupos de pacientes con neoplasia, teniendo en el
presente estudio una diferencia de medias entre grupos (neoplasia vs no neoplasia)
de tan solo 0.5 puntos (Media = 4.9 vs 4.4), sin presentar una significancia

estadistica entre ambos. De acuerdo a la literatura existente en las que se
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establecen los indices como marcadores de un estado de inflamacion subclinica,
sin embargo no se puede establecer su asociacion a la presencia de cancer.

Con respecto al indice Plaqueta/Linfocito, aquellos pacientes con cancer presentan
valores mas altos del indice (media = 254.85 vs. 217.46), comparado con los del
grupo de no neoplasia, sin encontrar una diferencia estadistica entre ambos. Las
limitantes del estudio fueron el planteamiento retrospectivo, la diversidad de las
patologias neoplasicas y el tamaino de poblacion utilizada.

En el 2011, Baicus y cols., (6) hicieron un trabajo en el que se buscaba la asociacion
a neoplasia de algunos parametros de laboratorio como la PCR, la VSG y el RDW,
que hasta el momento no se habian contemplado para el protocolo de pérdida de
peso, y através de un estudio prospectivo se determind una asociacion significativa
con los parametros hematologicos principalmente del RDW. En los trabajos de
Templeton y Cols. (5)(10) en que se utilizaron dichos indices como factores
pronosticos de supervivencia en tumores sélidos, en que los valores de los indices
entre mas altos se asociaban a peor prondstico, encontrandose mas altos en
enfermedad metastasica. En estos estudios se utilizaron series de 12 mil y 40
mil pacientes con neoplasia tanto para el IPL como INL. En el estudio de Troppan
y cols., (12) en donde se estudi6 el indice Neutrdfilo/Linfocito como factor prondstico
en pacientes con linfoma difuso de células B, se utilizaron 290 pacientes con dicho
diagnostico encontrandose que un indice elevado se asocia a peor pronostico en
los pacientes con Linfoma.

Datos del presente estudio con literatura internacional, es la persistencia de
significancia estadistica hacia los valores de la serie roja de la biometria hematica
disminuidos asociados a la presencia de neoplasia. También destacar que los
pacientes entre mayor edad tengan, mayor riesgo de presentar neoplasia
presentan. Estos parametros ya han sido estudiados por Hernandez y cols. (4),
siendo parametros para el indice que éste propone. Asi mismo, Baicus y cols. (6)
ya habian valorado la utilidad de la serie roja para el estudio de los pacientes con
pérdida de peso, presentado una adecuada asociacion.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio en donde se busco la asociacion entre los INL e IPL y la

presencia de cancer en pacientes de alto riesgo como son los pacientes con pérdida
de peso significativa, no se encontré una significancia estadistica que pueda
traducir utilidad clinica de los mismo, sugiriendo que la prediccion de neoplasia en
estos pacientes requiere un abordaje multi sistémico y no soélo indicadores
hematolégicos. Sin embargo, estos indices pueden utilizarse en otros estudios
dirigidos a un tipo de neoplasia en especifico, una muestra de mayor tamafio e
incluso en un planteamiento prospectivo que pueda mejorar su poder estadistico,

como se ha reportado en otras literaturas.
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