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Resumen

Objetivo: Valorar el estado nutricional en el pe-
rioperatorio, de pacientes afectos de cancer esofa-
gico o gastrico, tratados mediante esofaguectomia
y gastrectomia total respectivamente, y analizar la
repercusion de la dieta enteral inmunomoduladora
con las complicaciones postquirurgicas.

Ambito: Pacientes ingresados en el Servicio de
Cirugia del Hospital Clinico Universitario de Sala-
manca

Pacientes y métodos: Pacientes sometidos a esofa-
guectomia yo gastrectomia total a los que se le
aporta nutriciéon enteral (NE) precoz con una dieta
inmunomoduladora.

Intervenciones: A todos los pacientes se les pau-
taba una dieta inmunomoduladora de 1000
kcal/dia por via oral mas dieta normal por turmix
que iniciaban en el 5° dia preoperatorio y conti-
nuando en el postoperatorio inmediato (en las pri-
meras 24 h) con NE por catéter de yeyunostomia,
de forma progresiva hasta conseguir
25Kcal/Kg/dia al 4°-5° dia. La NE se mantuvo al
menos los primeros diez dias del postoperatorio y
se realizaron controles analiticos en el preoperato-
rio en el quinto y décimo dias postoperatorios.

También realizamos una ecuacion de prediccion
con la variable dependiente morbi-mortalidad y
como independientes con el resto de las variables

Resultados: Se estudiaron 68 pacientes de los
cuales 36 (35 varones y 1 mujer) padecian cancer
esofagico y 32 (21 varones y 11 mujeres) que pade-
cian cancer gastrico.

La media de edad de los pacientes con cancer
esofagico era de 60 + 9,68 afios con una estancia
media postoperatoria de 36,97 + 62,37 dias y las ci-
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ENTERAL NUTRITION WITH
PERI-SURGERY
IMMUNOMODULATING DIET

Abstract

Objective: To assess the nutritional peri-surgical
status of patients suffering from esophageal or gas-
tric cancer, treated with esophagectomy and total
gastrectomy, respectively, and to analyze the im-
pact of an enteral immunomodulating diet on post-
surgical complications.

Setting: Patients admitted to the Surgery De-
partment of Hospital Clinico Universitario of Sala-
manca.

Patients and methods: Patients submitted to
esophagectomy and/or total gastrectomy to whom
early enteral nutrition (EN) is provided with an
immunomodulating diet.

Interventions: All patients were prescribed an
immunomodulating diet of 1000 Kcal/day p.o.
plus a normal grinded diet that they started on
the 5" presurgical day and pursued during the
immediate postsurgical period (within the first 24
hours) with EN through a jejunostomy catheter,
in a progressive way until reaching 25 kcal/kg/day
at days 4-5. EN was kept in place for at least the
first 10 days after surgery and laboratory check-
ups were done before surgery and at days 5 and
10 after surgery.

We also performed a prediction equation, with
morbidity as the dependent variable and the re-
maining as independent variables.

Results: Sixty-eight patients were studied of
whom 36 (35 men and 1 women) suffered from
esophageal cancer and 32 (21 men and 11 women)
from gastric cancer.

Mean age of patients with esophageal cancer was
60 + 9.68 years, with a mean postsurgical stay of
36.97 + 62.37 days, and for gastric cancer patients
mean age was 69.41 + 11.53 years and mean stay
24.41 £ 13.77 days.

The comparison of the means of the biochemical
nutrition parameters showed a decrease in almost
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fras de pacientes con cancer gastrico eran 69,41 +
11,53 afios y 24,41 + 13,77 dias respectivamente

La comparacion de medias de los parametros nu-
tricionales bioquimicos, puso de manifiesto una dis-
minucion de las cifras de casi todas las variables, en
la determinacion del 5° dia postoperatorio respecto
de la determinacion preoperatoria y posterior au-
mento en la determinacion del 10° dia postoperato-
rio respecto del 5° dia. Las diferencias son en la ma-
yoria de los casos estadisticamente significativas.
Resultaron ser participes en la ecuacion de predic-
cion de la morbimortalidad las variables, colesterol,
enfermedades asociadas, PCR, IgM y sexo varoén.

Conclusiones: Las variables analizadas, excepto
el sexo, parecen ser indicadores adecuados para el
estudio de la respuesta a la agresion quirirgica y
asi mismo a la nutricion enteral.

La nutricion perioperatoria inmunomoduladora
creemos que recupera las cifras de parametros nu-
tricionales postoperatorios.

La nutricion enteral por yeyunostomia es bien
tolerada y con morbilidad baja y poco severa.

(Nutr Hosp 2005, 20:403-408)

Palabras clave: Nutricion enteral. Inmunonutricion. Nutri-
cion perioperatoria.

Introduccion

La nutricién enteral (NE) se basa en el aporte de nu-
trientes con formulacién quimicamente definida, por
via digestiva, utilizando el tracto gastrointestinal via-
ble para su correcta absorcién.

La NE que es un arma terapéutica para el médico,
es mds fisioldgica y de menor coste que la nutricién
parenteral, ademds de disminuir la translocacion bac-
teriana y permitir un adecuado funcionamiento del sis-
tema inmune intestinal.

La nutricién perioperatoria en cirugia mayor abdo-
minal es un pilar basico dentro de las medidas de so-
porte que precisan estos pacientes. Diversos estudios
han destacado la elevada incidencia de malnutricién
en los pacientes quirtirgicos. Destaca entre ellos la in-
vestigacion multicéntrica de Kamat' en la que partici-
paron 33 hospitales con un total de 3047 pacientes,
observando que el 58,4% de los pacientes tienen algtin
marcador analitico nutricional alterado.

Los pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal
agresiva, tardan excesivo tiempo en satisfacer sus ne-
cesidades nutricionales; si a esto le sumamos que un
elevado porcentaje presenta malnutricion en el perio-
do preoperatorio, todo ello, constituye un motivo de
preocupacion para los cirujanos, debido a la correla-
cién entre la ingesta preoperatoria inadecuada y la
aparicién de complicaciones?.

Los enfermos desnutridos se ven expuestos a perio-
dos de curacion mas largos, padecen mas complica-

all values at the Sht post-surgery day in relation to
the presurgical determination, and an increase in
the measurement at the 10" postsurgical day as
compared to the 5* day values. In most of the ca-
ses, the differences are statistically significant. For
morbimortality prediction, the variables choleste-
rol, related diseases, CRP, IgM, and male gender,
were contributors.

Conclusions: All the analyzed variables, but gen-
der, seem to be appropriate indicators for the
study of response to surgical aggression as well as
of enteral nutrition.

We believe that peri-surgical immunomodula-
ting nutrition recovers the values of postsurgical
nutrition parameters.

Enteral nutrition through jejunostomy is well to-
lerated, and has a low and mild morbidity.

(Nutr Hosp 2005, 20:403-408)

Key words: Enteral nutrition. Immuno-nutrition.
Peri-surgical nutrition.

ciones, presentan unos indices elevados de morbimor-
talidad e incrementan los costes*”.

La inmunonutricién nacié a principios de los 90,
con la idea de ser una via con la cual ademds de admi-
nistrar al paciente los requerimientos nutricionales,
puede mejorar su estado inmunolégico con el aporte
de sustratos nutricionales con capacidad inmunomo-
duladora, con el fin de minimizar la respuesta a la
agresion quirdrgica®.

El objetivo de nuestro estudio es observar la tole-
rancia de la NE precoz con dieta inmunomoduladora,
en los pacientes sometidos a cirugia mayor gastroin-
testinal alta, la evolucién de sus pardmetros nutricio-
nales, dias de hospitalizacién y su morbimortalidad.

Pacientes y métodos
Pacientes

De un total de 89 pacientes, 21 fueron excluidos
por no cumplir algun criterio del estudio, obteniendo
una muestra final de 68 pacientes, todos ellos con el
diagnostico histoldgico de carcinoma de eséfago o es-
tomago y tratados quirdrgicamente practicindose eso-
faguectomia o gastrectomia total.

Los pacientes fueron estudiados entre enero 1998 y
abril de 2002. De los 68 pacientes 36 fueron esofa-
guectomias y 32 gastrectomias totales, todos ellos fue-
ron intervenidos por el mismo equipo de tres ciruja-
nos, con la misma técnica y con los mismos
materiales.
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Todos fueron sometidos a controles nutricionales e
inmunolégicos en el preoperatorio, al 5° dia y al 10°
dia postoperatorios.

Meétodo

Previa realizacion de las determinaciones y toma
de muestras para los pardmetros analiticos, (tabla
I) se inici6 en el 5° dia previo a la intervencién una
dieta inmunomoduladora de 1000 Kcal/dia por via
oral, mds una dieta normal por turmix. La nutricién
se continué en el postoperatorio inmediato dentro
de las primeras 24h, a través de un catéter de yeyu-
nostomia, colocado al final de la intervencion, de
forma progresiva hasta conseguir, hacia el 4° o 5°
dia, 25 kcal/kg/dia y 1,2-1,5 g de proteinas/kg/dia,
durante un minimo de 10 dias. Para las determina-
ciones antropométricas se utilizé una balanza con
altimetro marca SECA vy las determinaciones anali-
ticas fueron realizadas en lo autoanalizadores de
nuestro hospital.

Método estadistico

Mediante el programa estadistico SPSS 11, se reali-
z6 un estudio prondstico mediante una regresion lo-
gistica, sobre pardmetros generales y nutricionales (ta-
bla I) como variables independientes y la
morbimortalidad como variable dependiente

Se evaluaron también las variables relacionadas con
el estado nutricional e inmunolégico en el preoperato-
rio y en el postoperatorio, utilizando la t-Student para
muestras relacionadas y el intervalo de confianza al
95% para la diferencia de medias. Se verific el coefi-
ciente de correlacion de Pearson (r) y su grado de sig-
nificacién (p) entre los dos pares de muestras; preope-
ratorios y postoperatorias al 5°y 10° dia.

Tabla I
Pardmetros

Determinaciones

Pardmetros generales analiticas

Edad (anos) Proteinas totales (g/1)
Sexo (varones/mujeres) Prealbimina (mg/dl)
Enfermedades asociadas (si/no) Albimina (g/dl)
Disfagia (si/no) Transferrina (mg/dl)
% pérdida de peso Colesterol (mg/dl)

Indice de masa corporal (IMC) Triglicéridos (mg/dl)
Indice de riesgo nutricional (IRN)  Linfocitos ul

Proteina C reactiva (PCR)

IgA

IgG

IeM

IgA secretora

CD4/CDS8

Resultados

De los 36 pacientes esofagectomizados, 35 son va-
rones y 1 es mujer, con una media de edad de 60 +
9,68 afios con una estancia media postoperatoria de
36,97 £ 62,37 dias. De los 32 pacientes gastrectomiza-
dos 21 son varones y 11 mujeres, con una edad y es-
tancia media postoperatorias de 69,41 + 11,53 afios y
24,41 £ 13,77 dias respectivamente.

Casi todos los pacientes tienen un ASA II-11I/V
(53% ASA 11y 41% ASATII).

El nimero de infecciones, dehiscencia de sutura y
mortalidad se constatan en la figura 1. La evolucién de
proteinas totales, albimina, prealbimina, transferrina
colesterol y triglicéridos para pacientes esofaguectomi-
zados se muestran en figura 2. Los mismos pardmetros
para pacientes gastrectomizados estdn en la figura 3.

La evolucidn de escalares analiticos estdn represen-
tados en la figura 4 para pacientes con cancer de eséfa-
go y en la figura 3 para pacientes con cancer gastrico.
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Fig. 1.—Complicaciones y mortalidad.
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Fig. 2.—Evolucion de pardametros nutricionales en pacientes
con cdncer esofdgico.
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prealbm.: prealbuminuria triglic.: triglicéridos
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Fig. 3.—Evolucion de pardmetros nutricionales en pacientes

con cdncer gdstrico.
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Fig. 4.—Evolucion de pardmetros inmunologicos en pacientes

con cdncer esofdgico.
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Fig. 5.—Evolucion de pardmetros inmunologicos en pacientes

con cdncer gdstrico.

Tabla II
Resultados de la ecuacion de prediccion

B Grado de
X (variables) (Coeficientes) significacion
Constante -2,009 0,353*
Enfermedades asociadas -1,735 0,023
Colesterol -0,024 0,004
Proteina C reactiva 1,26 0,007
IegM 0,017 0,022
% Pérdida de peso 0,078 0,108%*
Sexo (vardn) 3,754 0,005
*>0,05.
Tabla IIT
Resultados de comparacion de medias
con datos relacionados
95% intervalo

Correlacion de confianza  Signif.
Variables Media r D de la diferencia  bilateral
Prot T-prot T 5 6,66-480 0461 0005 1,64 206 <0001
Prot T 5-prot T 10 480-571 0672 <0001 -1,132 0,68 <0,001
Album-Album 5 384-249 0361 0031 119 1,51 <0,001
Album 5-Album 10 249-289 0815 <0001 0,53 027 <0,001
Prealb-Prealb 5 22,67-10,57 0,729 <0001 10,61 13,59 <0,001
Prealb 5-Prealb 10 10,57-1448 0541 0001 -545  -235 <0,001
Transf-Transf 5 223,19-158,75 0502 0002 4746 8143 <0,001
Transf 5-Transf 10~ 158,7-167,83 0,816 <0,001 -18,59 042 0,06
Colest-Colest 5 173,53-128,61 0,640 <0001 32,71 5712 <0,001
Colest 5-Colest 10 128,61-15047 0,586  <0,001 -3420 9,53 0,001
Trigl-Trigl5 106,75-87,22 0,837 <0,001 10,63 2842 <0,001
Trigl 5-Trigl 10 87,22-10297 0,627 <0001 -3125 -025 0047
TgA sec-IgA sec 5 1,58-194 0445 0007 067 056 0021
IgAsec S-IgAsec 10 194-208 0403 0015 -042 014 0324
IGA-IGA 5 237,86-196,83 0,556 <0001 701 7505 0,02
IGA 5-IGA 10 196,83- 24044 0446 0006 94,79 759 0,093
IGG-IGG 5 1081,2-799,97 0,744 <0001 19648 366,13  <0,001
1GG 5-1GG 10 799,97-942,89 0,781 <0001 -2214  -6442 0,001
IGM-IGM 5 11705-88,12 0,792 <0001 1692 4092 <0,001
IGM 5-IGM 10 88,12-256,09 0,122 0478 4929 157 0,301
Linfoc.-Linfoc. 5 1764-1163 0,072 0,676 14247 10598 0,012
Linfoc, 5-Linfoc, 10~ 1163-1222 0,193 0,258 -500,2 382,04 0,787
PCR-PCR 5 1,099-14,66 0,143 0407 -1522 -1191 <0,001
PCR 5-PCR 10 14,66-1130 0,075 0,665 0,608 6,113 0018
Album-Album 10 384-280 0388 0019 0,739 1,160 <0,001
Prealbum-Prealbu 10 22,67-1448 0,657 <0001 6,525 9,851 <0,001
Trans-Trans 10 223,19-167.83 0479 0003 3733 7340 <0,001
Colest-Colest,10  173,53-15047 0,730 <0,001 12,52 3359 <0,001
Triglic.-Tglic. 10 106,75-10297 0,639 <0001 -11,73 1928 0,624
PT-PT 10 6,66-571 0388 0019 0,648 1241 <0,001
Linf.-Linf. 10 1764-1222 0,303 0,072 29421 78990 <0,001
IGA sec-IGA sec 10 1,58-208 0,140 0415 087 0,13 0,009
PCR-PCR 10 1,092-1130 0083 0,63 -1258  -783 <0,001
IGA-IGA 10 237,86-24044 0477 0003 -52,52 4737 0917
IGG-IGG 10 1081,2-942,89 0,839 <0,001 70,75 206,03 <0,001
IGM-IGM 10 117,05-256,09 0,074 0,667 -463,6 18553 0,390
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La ecuacién de prediccidn que responde al modelo:

eZBiXi

P= oo
donde B corresponde a los coeficientes y X a los valo-
res de cada variable, tiene los siguientes guarismos
que figuran en la tabla II.

Y por ultimo, los resultados de las comparaciones
de medias para datos relacionados figuran en la tabla
II1.

Discusion

La relacién entre la morbimortalidad y el estado nu-
tricional es conocida desde hace mds de cinco déca-
das’. Numerosos estudios han demostrado que una si-
tuacion de malnutricién conduce a una respuesta
metabdlica inadecuada. Ademas, como sucede en
nuestro estudio, los pacientes oncoldgicos presentan
mayor grado de malnutricién y si a esto sumamos el
estrés quirlrgico, esta situacion se hace mas marcada
y la posibilidad de que aparezca una complicacién
postoperatoria aumenta*®.

Llama la atencién el nimero de procesos infeccio-
sos de estos pacientes, que es elevado, pero hemos
valorado cualquier tipo de infeccidén que estos enfer-
mos pudieran presentar durante su evolucién postope-
ratoria tanto las atribuibles a la técnica quirdrgica co-
mo a las complicaciones médicas. Tanto el porcentaje
de dehiscencias como la mortalidad estdn dentro de lo
descrito en la bibliografia en ambos grupos pera sus
respectivas patologias®°.

Hay que resaltar en lo que se refiere a los pacientes
afectos de carcinoma esofdgico la buena correlacion
entre la muestras de las variables, excepto en los pares
de muestras IgMS5 e IgM10, linfocitos y PCR entre los
pares del 5.° y 10.° dia, que tienen coeficientes de co-
rrelaciéon muy bajos.

Se produjo una disminucién de las cifras de todas
las variables, salvo dos, en la determinacion del 5° dia
respecto de la determinacion preoperatorio y posterior
aumento en la determinacion del 10° dia respecto del
5° dia, estas diferencias son en la mayoria de los casos
significativas. Las dos variables que no se comporta-
ron de la forma mencionada anteriormente, son la IgA
secretora que aumentd sucesivamente en las determi-
naciones al 5°y 10° dia respecto al valor preoperato-
rio, siendo significativa la diferencia entre preoperato-
rioy 5.° dia. Y la PCR que aument6 de forma
significativa entre la determinacién preoperatorio y la
del 5° dia.

Respecto a los pacientes con carcinoma gdstrico
hay coeficientes de correlacién bajos en las compara-
ciones de la IgA secretora y la PCR.

La IgA secretora y la PCR se comportan de forma
similar a la de los pacientes con carcinoma esofégico.

En cuanto a la ecuacién de regresion logistica se de-
ben descartar las variables porcentaje de perdida de

peso y la constante, porque su nivel de significacién
es superior al 0,05, que es el habitualmente considera-
do. Debemos sefialar que a pesar de que la variable se-
xo masculino tenga una influencia destacada en la
probabilidad de morbimortalidad, también debe ser
descartada, puesto que el predominio que este sexo
tiene en estas patologias, estarfa produciendo un ses-
go.

La existencia de vomitos, disfagia y/o anorexia son
responsables de una perdida progresiva mds rapida de
peso. El porcentaje de perdida de peso es un pardme-
tro clinico que ha demostrado buena correlacién con
la morbimortalidad postoperatoria, una perdida de pe-
so del 10% en 6 meses se considera muy importante,
es decir, el riesgo de complicaciones aumenta con la
cuantia de la perdida y la velocidad de instauracién'’,
aunque existen estudios que consideran que una perdi-
da de peso del 10% no es prondstica a no ser que estén
presentes otras alteraciones concomitantes'>. En nues-
tra serie los resultados parecen apoyar esta ultima
idea. Debemos interpretar el porcentaje de pérdida de
peso, a pesar de su valor prondstico, en funcién del
contexto clinico global del paciente.

De los parametros bioldgicos estudiados, en el caso
de la albimina plasmadtica, se ha demostrado en estu-
dios epidemioldgicos la correlacidn entre los niveles
del albiimina y la mortalidad con independencia de la
patologia subyacente®.También, se ha objetivado co-
rrelaciones entre los niveles de albimina < 3,5 g/dl y
la morbimortalidad postoperatoria en los enfermos so-
metidos a cirugia mayor gastrointestinal >4,

La albiimina estd sometida a numerosas influencias
metabdlicas, por lo que se han determinado otras pro-
teinas de vida media mds corta como pardmetros nu-
tricionales mds precisos, como son la proteina ligada
al retinol, prealbimina y la transferrina.

La proteina ligada al retinol se encuentra disminui-
da en la hipovitaminosis A y puede incrementarse en
los pacientes con insuficiencia renal crénica, su deter-
minacién no se realiza de forma rutinaria en los hospi-
tales.

La prealbimina es mds sensible que la albiimina y
la transferrina para determinar cambios en el metabo-
lismo proteico-calérico’®. Su vida media es mas corta,
presenta sensibles descensos en el curso de reacciones
inflamatorias, en la infeccidén y en los traumatismos
comportdndose como un reactante de fase aguda nega-
tivo'e.

La transferrina puede ser utilizada como marcador
del malnutricién crénica; siempre que su metabolismo
no este asociado con anemia ferropénica, situacién
observada con frecuencia en pacientes con canceres
gastrointestinales.

Existen factores ajenos que limitan la utilidad de es-
tas proteinas plasmadticas y alteran sus valores séricos,
debido a que se comportan como reactantes de fase
aguda negativos, por lo que disminuyen en respuesta a
la cirugia, sepsis y otros procesos agudos. Lo que ex-
plicaria el descenso de las cifras de nuestra serie en el
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5° dia del postoperatorio para paulatinamente recupe-
rarse a niveles preoperatorios. Pensamos que para que
los efectos inmunolégicos sean mejor ponderados y
los marcadores nutricionales menos influenciados por
los cambios hemodindmicas tipicos de este tipo de ci-
rugia y la respuesta a la agresion, los pardmetros de-
ben ser medidos a méds largo plazo.

También se intentd analizar el indice pronostico nu-
tricional, con la finalidad de mejorar la precisién en la
valoracion nutricional y su capacidad prondstica, mi-
diendo la albuminemia y la variacién del peso del pa-
ciente; pensamos como otros autores que es un indice
util y con mejor fundamento clinico para una valora-
cién objetiva del estado nutricional’.

La NE postoperatoria precoz en pacientes que fue-
ron sometidos a cirugia gastrointestinal alta es una te-
rapéutica segura y bien tolerada, incluso dentro de las
primeras 12 horas del postoperatorio y aunque se pre-
sentan complicaciones como diarrea y distension ab-
dominal entre otras, estas son leves y no suponen la
suspensién de la alimentacion enteral ' '°.

La funcién de la inmunidad humoral y la celular es-
ta comprometida en pacientes sometidos a cirugia gas-
trointestinal por cdncer. La supresion inmune es un fe-
némeno comin y parece que se relaciona con la
evolucién del paciente y la enfermedad en el postope-
ratorio. Hay varios estudios sobre el uso de NE en el
postoperatorio inmediato con el fin de disminuir en lo
posible la disfuncién inmune producida por la cirugia
y la enfermedad®. La mejor forma de determinar la si-
tuacion inmune de los pacientes y con la que evaluar
la administracién de inmunonutrientes es el conoci-
miento y la determinacion, si es que se produce, de la
disminucion del nimero de infecciones de la herida,
de la estancia hospitalaria postoperatoria y de la mor-
talidad atribuida a la sepsis. Esto nos orientard acerca
de si los alimentos inmunoespecificos aportados a los
pacientes tienen alguna utilidad.

En la bibliografia internacional existen numerosos es-
tudios, prospectivos randomizados, que comparaban el
soporte nutricional enteral precoz (dentro de las primeras
24 h) con sustancias inmunomoduladoras frente a nutri-
cion enteral estdndar, concluyendo la gran mayoria de
ellos, que la nutricién enteral precoz inmunomoduladora
mejora la evolucién clinica en los pacientes criticos?'.

Debemos ser conscientes de que sobre este dltimo
punto, nuestro estudio no aporta resultados, dada la
inexistencia de un grupo control. Esperamos comple-
tar el estudio con futuros trabajos.

Lo que podemos concluir es que los pardmetros
analizados tanto bioquimicos como inmunolégicos,
nos aportan informacion fidedigna sobre la respuesta
del paciente a la agresion quirtdrgica, la evolucién del
mismo en el postoperatorio y la monitorizacién nutri-
cional del paciente.
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