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RESUMEN

Objetivos: evaluar el papel pronéstico del marcador de albUmina-
mioesteatosis (MAM) en pacientes caucasicos con cancer colorrectal
metastasico.

Material y meétodos: este estudio involucré a 55 pacientes

caucasicos consecutivos, diagnosticados de cancer colorrectal
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metastasico. Se analizaron tomografias computarizadas a nivel
vertebral L3 para determinar el area transversal de mdusculo
esquelético, el indice de musculo esquelético (IME) y la densidad del
musculo esquelético (DME). Se empled el andlisis de impedancia
bioeléctrica (BIA) (angulo de fase, reactancia, resistencia e IME-BIA).
Se midieron la albumina y la prealbumina. Se calcul6é el marcador de
albumina-mioesteatosis (MAM = albUmina sérica (g/dL) X densidad
del musculo esquelético (DME) en unidades Hounsfield (HU)). La
supervivencia se estimé utilizando el método de Kaplan-Meier y las
comparaciones entre grupos se realizaron con la prueba del rango
logaritmico.

Resultados: la mediana de edad fue de 68,1 = 9,1 afios. Se
dividieron los pacientes en dos grupos en funcion de la mediana de
MAM (129,1 AU para las mujeres y 156,3 AU para los hombres). Los
pacientes del grupo de valor bajo de MAM tuvieron niveles
significativamente reducidos de angulo de fase y reactancia, asi como
mayor edad. Estos pacientes también presentaron mayores tasas de
desnutricion por criterios GLIM (Odds ratio 3,8, IC 95%=1,2-12,9),
baja masa muscular diagnosticada con CT (odds ratio: 3,6; IC 95 % =
1,2-10,9) y mortalidad (odds ratio: 9,82; IC 95 % = 1,84-53,39). El
analisis de Kaplan-Meir demostré diferencias significativas en la
supervivencia a 5 anos entre los grupos de MAM (pacientes en el
grupo de mediana baja de MAM frente a pacientes en el grupo
mediana alta de MAM) (HR: 6,2; IC del 95 % = 1,10-37,5).
Conclusidn: el marcador de albiumina-mioestetosis (MAM) puede
funcionar como marcador prondstico de la supervivencia en pacientes

caucasicos con CCR metastésico.

Palabras clave: Albumina. Cancer colorrectal. Inteligencia artificial.

Marcador de albimina-mioesteatosis. Metastasis. Mioesteatosis.



ABSTRACT

Objectives: to evaluate the prognostic role of the marker albumin-
myosteatosis (MAM) in Caucasian patients with metastatic colorectal
cancer.

Material and methods: this study involved 55 consecutive
Caucasian patients diagnosed with metastatic colorectal cancer. CT
scans at the L3 vertebral level were analyzed to determine skeletal
muscle cross-sectional area, skeletal muscle index (SMI), and skeletal
muscle density (SMD). Bioelectrical impedance analysis (BIA) (phase
angle, reactance, resistance, and SMI-BIA) was used. Albumin and
prealbumin were measured. The albumin-myosteatosis marker (AMM
= serum albumin (g/dL) x skeletal muscle density (SMD) in Hounsfield
units (HU) was calculated. Survival was estimated using the Kaplan-
Meier method and comparisons between groups were performed
using the log-rank test.

Results: the median age was 68.1 + 9.1 years. Patients were divided
into two groups based on the median MAM (129.1 AU for women and
156.3 AU for men). Patients in the low MAM group had significantly
reduced values of phase angle and reactance, as well as older age.
These patients also had higher rates of malnutrition by GLIM criteria
(odds ratio: 3.8; 95 % Cl = 1.2-12.9), low muscle mass diagnosed with
TC (odds ratio: 3.6; 95 % ClI = 1.2-10.9) and mortality (odds ratio:
9.82; 95 % CI = 1.2-10.9). The Kaplan-Meir analysis demonstrated
significant differences in 5-year survival between MAM groups
(patients in the low median MAM group vs. patients in the high
median MAM group), (HR: 6.2; 95 % Cl = 1.10-37.5).

Conclusion: the marker albumin-myosteatosis (MAM) may function
as a prognostic marker of survival in Caucasian patients with
metastatic CRC.

Keywords: Albumin. Artificial intelligence. Colorectal cancer. Marker

albumin-myosteatosis. Metastasis. Myosteatosis.
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INTRODUCCION

En estos momentos se han logrado avances significativos en el
tratamiento quirdrgico y farmacoldgico del cancer colorrectal (CCR);
sin embargo, la recurrencia afecta aproximadamente al 50 % de las
personas diagnosticadas con CCR en estadio metastasico (1,2).

En este contexto se ha identificado el estado inflamatorio persistente
como posible indicador prondstico de los resultados del cancer
colorrectal (CCR) metastasico, siendo parte importante del proceso de
desgaste muscular observado en estos pacientes. Este fendmeno estd
mediado por citocinas proinflamatorias que influyen tanto en el
recambio muscular como en la actividad de las células progenitoras
musculares (3). Ademas, esta condicion inflamatoria suprime la
producciéon de albumina hepatica (4). Aproximadamente un tercio de
los pacientes presentan una masa muscular reducida en el momento
del diagnéstico de cancer, situacibn que se asocia a resultados
clinicos desfavorables como estancias hospitalarias posquirdrgicas
prolongadas, mayor riesgo de complicaciones posoperatorias vy
disminucién de las tasas de supervivencia general y libre de
enfermedad (5). El Grupo de Trabajo Europeo sobre Sarcopenia en
Personas Mayores (EWGSOP) define la sarcopenia considerando tanto
la masa muscular como la calidad muscular, estando esta ultima
parcialmente reflejada por la infiltracién de grasa intramuscular e
intermuscular, conocida como mioesteatosis (6). Un metanalisis
identifico la mioesteatosis como factor prondstico critico en multiples
tipos de céncer, mostrando un aumento de casi un 75 % en la
mortalidad entre los pacientes con cancer con mioesteatosis en
comparacién con los que no la tienen (7). Ademas, los criterios de la
Iniciativa de Liderazgo Global sobre Desnutricién (GLIM) incluyen la

baja masa muscular como marcador fenotipico clave para
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diagnosticar la desnutriciéon, lo que subraya su importancia en los
pacientes con déficits nutricionales (8).

Teniendo en cuenta esta relacidon entre la inflamacién y la
mioesteatosis, se han propuesto nuevos marcadores como el
marcador de albUmina-mioesteatosis (MAM). En la literatura son
escasos los trabajos que han evaluado la utilidad de este marcador;
por ejemplo, Kim y cols. (9) identificaron el MAM como predictor de
supervivencia en pacientes asiaticos con cancer colorrectal no
metastasico. De manera similar, Sahin y cols. (10) demostraron la
relevancia prondstica del MAM en pacientes con cancer de pancreas
avanzado que reciben quimioterapia; finalmente, en otro trabajo (11)
reportaron los mismos resultados en pacientes con carcinoma
hepatocelular. Sin embargo, el papel del MAM en pacientes
caucasicos con CCR metastasico siguen sin explorarse.

Actualmente, la tomografia computarizada (TC) se considera la
prueba de referencia para la evaluacién no invasiva de la masa
muscular (12). En particular, la medicién del area muscular
esquelética al nivel de la tercera vértebra lumbar (L3) mediante TC se
recomienda ampliamente como indicador robusto de la masa
muscular esquelética corporal total en la practica clinica (6). Estos
pacientes, a lo largo de su proceso oncolégico, se someten a multitud
de TC para su control evolutivo, por lo que se estan convirtiendo en
una herramienta Util para evaluar la masa muscular con herramientas
asistidas por inteligencia artificial (13).

Teniendo en cuenta todo lo mencionado anteriormente, este estudio
tiene como objetivo evaluar el papel prondstico del marcador de
albumina-mioesteatosis (MAM) en pacientes caucdasicos con cancer

colorrectal metastésico.

MATERIALES Y METODOS

Pacientes



Este estudio de cohortes incluyd 55 pacientes consecutivos
diagnosticados de cancer colorrectal metastasico. Estos pacientes se
sometieron a analisis de sangre y tomografias computarizadas (TC)
abdominopélvicas dentro del mes previo al inicio del tratamiento
oncoldgico, utilizdndose estos parametros para determinar el
prondstico del paciente. Todos ellos fueron remitidos al Departamento
de Endocrinologia y Nutricibn para evaluaciéon y tratamiento
nutricional entre enero de 2017 y febrero de 2018. Los criterios de
exclusion fueron los siguientes: 1) presencia de otras neoplasias
malignas concurrentes, insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal o
cirrosis; 2) diagnéstico de enfermedad inflamatoria intestinal;, 3)
cancer apendicular o anal y 4) tumores neuroendocrinos. El protocolo
del estudio (PIP16-126) fue aprobado por el Comité de Etica de
Investigacién Clinica del Hospital XXX y se obtuvo el consentimiento
informado por escrito de todos los participantes. Los participantes se
sometieron a visitas de seguimiento regulares, programadas cada 3-
6 meses durante los cinco anos posteriores. Durante estas
evaluaciones se realizaron pruebas de laboratorio de rutina—y se

recogio la informacién relativa a la mortalidad.

Evaluacion nutricional

El estado nutricional se evalud utilizando los criterios de la Iniciativa
de Liderazgo Global sobre Desnutricién (GLIM) (8). La masa muscular
reducida se evalué a través de los valores del indice de mdusculo
esquelético L3 (L3-SMI) obtenidos mediante TC, definidos como
menos de 40,8 cm?/m? en hombres y menos de 34,9 cm?/m? en
mujeres (14).

La altura corporal (cm) se determind mediante un estadiémetro
(Omron, LA, CA, EE. UU.) y la circunferencia de la cintura (cm) se
determind utilizando una cinta métrica no extensible (Omron, LA, CA,
EE. UU.), mientras que el peso corporal se registro6 con los

participantes vistiendo ropa minima y utilizando una bascula digital
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(Omron, LA, CA, EE. UU.). El IMC se calculé como el peso corporal (kg)
dividido por la altura corporal al cuadrado (m?2). La composicion
corporal se analizd6 mediante el analisis de impedancia bioeléctrica
(BIA) (EFG BIA 101, Akern, Pisa, Italia) de acuerdo con las
instrucciones del fabricante. La masa muscular esquelética (MME) se
calculé mediante bioimpedancia con una precisiéon de 50 g, utilizando
la férmula: MME = (0,756 X altura?/ resistencia) * (0,110 X peso
corporal) = (0,107 x reactancia) — 5,46 (14). Posteriormente se
obtuvo el indice de musculo esquelético (IME-BIA) dividiendo la MME

por la altura al cuadrado (m?).

Calculo del marcador de albumina-mioesteatosis (MAM) y
parametros bioquimicos

Las variables analizadas al nivel vertebral L3 (TC, General Electric
Revolution, EE. UU.) incluyeron el darea muscular esquelética (AMS) en
cm?, el indice de mudsculo esquelético (IMEL3) en cm?/m? y el valor
promedio de unidades Hounsfield (UH) de cada tejido segmentado.
Las imagenes de tomografia computarizada (TC) al nivel de la tercera
vértebra lumbar (L3) se procesaron utilizando el software FocusedON-
BC asistido por inteligencia artificial (ARTIS Development, Las Palmas
de Gran Canaria, Espafa). Este software cuenta con una interfaz facil
de usar y una herramienta de etiquetado semiautomatico mediante
inteligencia artificial con modelos “deep learning”, que permite la
segmentacidén personalizada de la masa corporal. Se analizaron
imagenes de TC transversales de la region L3 para evaluar los grupos
musculares, incluidos el psoas, el erector de la columna, el cuadrado
lumbar, el transverso del abdomen, los oblicuos externos e internos y
el recto abdominal. La masa muscular reducida se evalué a través de
los valores del indice de musculo esquelético L3 (L3-SMI) obtenidos
mediante TC, definidos como menos de 40,8 cm?/m? en hombres y
menos de 34,9 cm?/m? en mujeres (15). La calidad del tejido se

determind mediante valores medios de HU, adhiriéndose a umbrales
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predefinidos de -29a 150 HU para el musculo esquelético. El
marcador de albUmina-mioesteatosis (MAM) se calculé utilizando la
formula: densidad del mdsculo esquelético (DME) en unidades
Hounsfield (HU) x albdmina sérica (g/dL). Para simplificar la
interpretaciéon, los valores de MAM se informaron en unidades
arbitrarias (AU) en lugar del formato original de g/dL x HU (9,10).

Durante la evaluacién nutricional inicial mediante el analisis de la
impedancia bioeléctrica (BIA) se tomd una muestra de sangre venosa
para medir parametros bioquimicos especificos. Estos incluyeron:
niveles de albdmina sérica (rango de referencia: 3,5-4,5 g/dL) y
niveles de prealbimina (rango de referencia: 18-28 mg/dL),
analizados utilizando un analizador automatico Hitachi (ATM,

Mannheim, Alemania).

Analisis estadistico

El tamafo muestral se calculé para valorar una diferencia de 4 veces
en la mortalidad en funcion de un MAM dicotomizado, con una
potencia de 0,9y un nivel de confianza de 0,05, obteniéndose un
valor de n = 50. Los participantes se clasificaron en dos grupos segun
los valores medios del indicador de albUmina-mioesteatosis (MAM) al
inicio: 129,1 AU para mujeres y 156,3 AU para hombres. Las variables
continuas se informaron como valores medios acompanados de sus
desviaciones estandar (DE) y se analizaron utilizando pruebas t
independientes para datos distribuidos normalmente, confirmados
con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Para las variables que no
siguieron una distribucién normal se aplicé la prueba U de Mann-
Whitney. Los datos categodricos se expresaron como frecuencias y se
evaluaron utilizando la prueba del chi cuadrado. Se calcularon las
odds ratios (OR) y los intervalos de confianza del 95 % (IC) para
evaluar la asociacién entre MAM (categorizada como una variable

dicotédmica seguin la mediana) y resultados como la mortalidad. Las



correlaciones entre MAM y otros parametros se analizaron utilizando
el coeficiente de correlacién de Pearson.

El criterio de valoracion principal fue la supervivencia general,
definida como el intervalo desde la fecha de inclusién hasta la muerte
por cualquier causa o la Ultima fecha de seguimiento. Los pacientes
gue sobrevivieron mas de cinco afios fueron censurados. Las
probabilidades de supervivencia se calcularon utilizando el método de
Kaplan-Meier, con comparaciones entre grupos realizadas mediante la
prueba del rango logaritmico. Se utilizaron modelos de riesgos
proporcionales de Cox para investigar la relacion entre MAM vy
supervivencia. Los resultados se presentaron como razones de riesgo
(HR) con sus correspondientes intervalos de confianza (IC) del 95 %.
Los analisis estadisticos se realizaron utilizando el software SPSS
versién 23.0 (IBM Corp., IL, EE. UU.), con un umbral de significacién

bilateral establecido en p < 0,05.

RESULTADOS

Caracteristicas de los pacientes

En una cohorte de 55 pacientes con diagndstico de cancer colorrectal
metastasico (40 con cédncer de colon y 15 con cédncer de recto), los
datos generales se presentan en la tabla I. La mediana de edad fue
de 68,1 = 9,1 anos, con un rango de 56 a 83 anos. La cohorte estuvo
conformada por 36 hombres (65,5 %) y 19 mujeres (34,5 %). Los
pacientes del grupo de valor bajo de MAM tuvieron niveles
significativamente mas bajos de angulo de fase y reactancia, asi
como mayor edad. Estos pacientes también presentaron mayores
tasas de desnutricion por criterios GLIM (odds ratio: 3,8; IC 95 % =
1,2-12,9), baja masa muscular diagnosticada con CT (odds ratio: 3,6;
IC 95 % = 1,2-10,9) y mortalidad (odds ratio: 9,82; IC 95 % = 1,84-
53,39).

Desnutricion, masa muscular y mortalidad
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Los pacientes clasificados segun la masa muscular detectada por TC
(L3-IME baja vs. normal) mostraron menor peso corporal, L3-IME,
DME, IME-BIA, angulo de fase, MAM y mayor porcentaje de pacientes
con desnutricion segun criterios GLIM (Tabla 1l). Las tasas de
mortalidad no mostraron diferencias estadisticas, al analizar tanto por
desnutricién como por baja masa muscular.

La tabla Ill reporta los parametros que dividen a la poblacién segun la
mortalidad a los 5 anos. Los pacientes que fallecieron durante este
tiempo presentaron menores niveles de albumina sérica, peso
corporal, IMC, DME, angulo de fase, MAM y mayor porcentaje de
pacientes con baja masa muscular segin TC y porcentaje de sujetos
con bajo valor de MAM. La tabla IV muestra la evaluaciéon de la
correlacién de Pearson entre MAM vy los diferentes parametros
cuantitativos. Los valores de MAM se correlacionaron de forma
negativa y estadisticamente significativa con la edad y positivamente
con la albimina, la radiodensidad y la masa muscular por TC (L3-IME)

y los pardmetros de BIA, como el angulo de fase y la reactancia.

Analisis de supervivencia con Kaplan-Meir y regresion de Cox
El analisis de Kaplan-Meir demostré diferencias significativas en Ia
supervivencia a 5 anos entre los grupos de MAM (pacientes en el
grupo de mediana baja de MAM frente a pacientes en el grupo
mediana alta de MAM) (HR: 6,2; IC del 95 % = 1,10-37,5) (Fig. 1).

DISCUSION

Nuestro trabajo muestra como el marcador de albUmina-
mioesteatosis (MAM) obtenido antes de iniciar el tratamiento
oncoldgico predice la supervivencia a los 5 aflos de pacientes con
cancer colorrectal (CRC) y metastasis. También se encontré una
correlacién significativa entre este nuevo marcador y los

parametros BIA clasicos, como el dngulo de fase y la reactancia.
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El Grupo de Trabajo Europeo sobre Sarcopenia en Personas
Mayores (EWGSOP) define la sarcopenia en funciéon de la masa
muscular, la fuerza muscular y el rendimiento fisico también (6).
En los pacientes con cancer, cuando se realiza una tomografia
computarizada (TC) a lo largo de su proceso oncoldgico para
valorar la evolucién, la sarcopenia se puede evaluar a través del
indice de musculo esquelético (IME) derivado de una tomografia
computarizada transversal a nivel vertebral L3 (4). La posibilidad
de evaluar imagenes de TC permite detectar la mioesteatosis,
situacidn que se refiere a la infiltracion de tejido adiposo en el
musculo esquelético, y que en algunos estudios se correlaciona
con la fuerza muscular (16,17). Dado que las tomografias
computarizadas, como hemos mencionado previamente, se
indican rutinariamente a la mayoria de los pacientes con cancer,
para estadificar el cancer o monitorizar las respuestas al
tratamiento, la evaluacion de la calidad muscular ha sido tenido
en cuenta en estos pacientes (18,19), aunque su transposicién al
uso clinico no estd muy extendida. La evidencia clinica indica que
la sarcopenia y la miosteatosis pueden compartir en parte la
inflamacién sistémica como mecanismo subyacente,
probablemente impulsada por procesos catabdlicos mediados por
citoquinas (3). Por tanto, la importancia prondstica tanto de la
sarcopenia como de la miosteatosis detectada por CT en pacientes
con cancer esta bien establecida en la literatura (20,21); sin
embargo, su uso siempre esta supeditado a la existencia de
imagenes de CT solicitadas con otra finalidad en el paciente
oncoldgico.

En la actualidad, el analisis de impedancia bioeléctrica (BIA)
permite una evaluacién eficiente de la masa muscular y en
diferentes estudios se ha relacionado con las complicaciones
posquirdrgicas de los pacientes con cancer (22). Un dato relevante

de nuestro trabajo es que el valor de MAM se correlacioné con los
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valores eléctricos de BIA, como el angulo de fase y la reactancia.
Sin embargo, existen ciertas limitaciones al integrar BIA en la
practica de rutina. Como método indirecto para estimar la masa
muscular esquelética, la precision de la BIA depende en gran
medida de la aplicaciéon de ecuaciones de prediccién adecuadas.
Ademads, los resultados de la BIA son susceptibles a las variaciones
del estado de hidratacién del individuo; la sobrehidratacion y el
edema pueden dar lugar a una sobreestimacién, mientras que la
deshidratacidon puede conducir a una subestimacién de la masa
muscular esquelética. Por lo tanto, la aparicién y evaluaciéon de
nuevos marcadores prondsticos nutricionales, como puede ser
MAM, tiene relevancia en la practica clinica.

El nuevo parametro MAM se obtiene de la densidad del musculo
esquelético (DME) y de los valores de albumina circulantes. Una
investigacion (22) en pacientes con cancer colorrectal (CCR)
observdé que, si bien el indice de musculo esquelético (IME) se
correlacionaba significativamente con la supervivencia libre de
progresiéon, la DME baja no mostraba una asociacién significativa.
Por el contrario, otros estudios han destacado la DME como
indicador prondstico superior a la SMI (23-25). Estas discrepancias
en la literatura pueden deberse al uso de diferentes valores de
corte de la DME y diferentes protocolos en la adquisicion de
imagenes de TC. Por ejemplo, un analisis reciente de mas de
70 estudios reveld la aplicacion de mas de 30 puntos de corte
distintos al evaluar la importancia prondstica de la mioesteatosis
(26). En segundo lugar, los niveles de albUmina sérica, una
proteina sintetizada por el higado, son ampliamente reconocidos
como un indicador de inflamacién sistémica (27). En pacientes con
CCR, los niveles de albumina sérica podrian modificarse por dos
mecanismos. En primer lugar, la desnutricién, resultante de la
absorcién deficiente de nutrientes y, en segundo lugar, la

inflamacién sistémica inducida por el propio tumor conduce a
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niveles reducidos de albimina sérica (28). Un metaanalisis
confirmdé que la albUmina sérica pretratamiento sirve como factor
prondstico significativo para una mejor supervivencia, reforzando
estas relaciones (29). A pesar de su papel como marcador
prondstico independiente en el CCR, factores no relacionados con
el cdncer como la ingesta dietética, los farmacos y el estado de
hidratacién pueden influir en los niveles de albumina, complicando
su utilidad clinica como marcador individual para la estratificacién
del riesgo en pacientes con CCR.

Recientemente, el estudio de Kim y cols. (9) ha demostrado que el
marcador MAM es un mejor predictor de supervivencia, en
comparacion con la DME y la albumina aislados en pacientes de
raza asiatica con CCR, confirmando nuestros resultados. En
nuestro caso, es el primer estudio realizado en una poblacién
caucasica con CCR metastasico. El punto de corte utilizado en
nuestro presente estudio, la mediana (129,1 au para mujeres y
156,3 au para varones), esta muy proximo al primer -cuartil
utilizado como referencia en la poblacién asiatica (141,1 au en
mujeres y 160,9 au en hombres). En pacientes con cancer de
pancreas avanzado sometidos a quimioterapia de primera linea,
Sahin y cols. (10) han demostrado que valores mas bajos de MAM
se relacionaban con una mayor supervivencia. En este estudio, los
puntos de corte fueron mas bajos que los encontrados en nuestro
trabajo, 142,8 au en hombres y 114,1 au en mujeres; esto,
seguramente, se debe a la inclusion en este ultimo estudio de
pacientes con enfermedad oncoldégica mas avanzada y también a
una diferencia étnica, ya que este trabajo se realizd en una
poblacién turca.

Se pueden manejar varias hipoétesis, para explicar los hallazgos de
la literatura y nuestros resultados. La mioesteatosis y los niveles de
albumina sérica estan estrechamente relacionados con la inflamacion

inducida por el tumor y la caquexia del cdncer, como se menciond
14



anteriormente. Los niveles elevados de mediadores proinflamatorios,
como la IL-6, contribuyen a la protedlisis muscular y la supresién de la
sintesis de albumina hepatica (3). El tejido tumoral es una fuente de
citocinas proinflamatorias, incluyendo el TNF-a y la IL-6, que pueden
promover la redistribucion del tejido adiposo y la infiltracién de grasa
intramuscular al desencadenar Ila diferenciacion de células
progenitoras musculares en células similares a adipocitos (30). Estos
hallazgos sugieren que la miosteatosis y la disminucién de los niveles
de albumina sérica pueden representar diferentes expresiones de la
caquexia generada por el cancer, y la combinacién de ambos factores
podria mejorar la estratificacion prondstica de los pacientes utilizando
el marcador combinado MAM.

Nuestro trabajo presenta limitaciones, como es la ausencia de
validacion externa de los hallazgos, asi como un tamafio muestral
reducido. A pesar de estas limitaciones, este estudio representa la
primera investigacién hasta la fecha sobre la relacién entre Ia
mioesteatosis y la supervivencia en pacientes caucasicos con CCR
metastasico y su relacién con los parametros de la BIA.

En conclusion, los hallazgos de nuestro estudio sugieren que el
marcador de albimina-mioesteatosis (MAM) puede funcionar como
marcador prondstico de supervivencia en los pacientes caucasicos
con CCR metastasico. Dado que los niveles de albumina y DME se
pueden determinar facilmente en los entornos clinicos asistenciales
del paciente oncoldgico, el MAM podria calcularse periédicamente

para predecir el prondstico del paciente.
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Tabla |. Caracteristicas clinicas, bioquimicas, BIA y TC de todos los

pacientes, asi como de aquellos estratificados por el valor mediano de

MAM
Variables Todo el | Grupo I | Grupo inip
grupo (MAM bajo | (MAM por
mediana) (n | encima de
= 27) mediana) (n
= 28)

Edad, afos 68,1 +9,1 71,4 £ 8,1 64,7 £ 6,1 0,02

Sexo (mujer/varén) 19/36 8/19 12/16 0,33

Localizaciéon del tumor | 40/15 19/8 21/7 0,46

(colon/recto)

AlbUmina, g/L 4,3 +0,3 4,0+0,1 4,4 + 0,3 0,02

Prealbdmina, mg/dl 254 7,0 23,4 £ 3,5 26,9 £ 2,1 0,11

Peso corporal (kqg) 72,5 x9,5 72,9 £8,5 71,8 £ 5,1 0,42

IMC, kg/m? 27,3 4,8 27,6 £ 3,1 27,1 £ 2,1 0,38

L3-IME, cm?/m? 39,9 £8,1 38,1 £6,1 41,2 £ 4,5 0,12

DME (HU) 354+7,1 27,9 £ 3,4 43,5 £ 4,1 0,001

IME-BIA, kg?/m? 12,2+ 2,1 11,9+ 2,1 126 1,5 0,12

Angulo de fase 58+1,1 55%x1,1 6,0+ 0,9 0,03

Reactancia (ohms) 51,1 =+ 11,1 48,5 + 10,5 53,9 £ 8,0 0,04

Resistencia (ohms) 504,1 = 51,5 496,7 = 111,5 | 515,2 £ 85,1 0,32

MAM (au) 152,5 £ 45,5 113,4 £ 27,5 190,6 = 22,5 0,01

Desnutricién GLIM-CT, | 56,4 % 59,4 % 42,1 % 0,02

%

CT-definido baja masa | 40,0 % 48,6 % 35,7 % 0,03

muscular, %

Mortalidad, % 30,9 % 51,8 % 10,7 % 0,01
MAM: marcador de albumina-mioesteatosis; BIA:
bioimpedanciometria; IMC: indice de masa corporal; CT: tomografia
computarizada; GLIM: Iniciativa de Liderazgo Global sobre
Malnutricién; HU: unidades Hounsfield; IME: indice de musculo

esquelético; DME: densidad del musculo esquelético.
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Tabla II.

TC, caracteristicas clinicas y bioquimicas de los grupos

clasificados segun criterios GLIM-CT y umbrales de masa muscular

baja
Variables Normal Baja masa | p GLIM-CT GLIM-CT p
masa muscular bien malnutrido
muscular | CT nutrido
CcT n=23 n=27 n =28
n=32
Edad afios 69,3 6,4 |70,7 8,9 0,61 |67,6 6,1 [66,7=*5,1 0,41
Sexo (mujer/varén) | 31/46 16/37 0,43 | 9/18 10/18 0,33
Localizacién del | 12/65 16/37 0,45 | 19/8 21/7 0,36
tumor (colon/recto)
Albdamina, g/L 4,2 +0,2 43+0,3 0,61 |43=+0,3 4,1+0,5 0,39
Prealbdmina, mg/dl | 26,3 +3,9 |[245=+7,1 0,52 |253+6,1 |250+5,2 0,38
Peso corporal (kg) 74,3 = 3,7 67,9 £12,6 0,01 | 77,5 = 67,7 £12,5 0,01
13,0
IMC, kg/m? 27,7+19 |273+1,8 0,12 [ 29,8+4,1 [248=+1)9 0,01
L3-IME, cm?/m? 44,4 + 7,2 |33,3+5,6 0,01 44,6 5,7 | 356 *6,0 0,01
DME (HU) 12,7+2,1 |109=+1,22 0,01 [13,3+2,1 |11,3+2,0 0,02
IME-BIA, kg?/m? 37,2+56 |34,0+6,6 0,04 |37,6 58 [34,6 +3,1 0,04
Angulo de fase 6,0x1,3 53+1,1 0,01 | 6,1x£1,0 54+1,1 0,02
Reactancia (ohms) 51,7+7,8 |50,3+11,1 |0,12 |52,3 = 50,9 = 4,5 0,11
10,1
Resistencia (ohms) | 498,7 + 509,2 £ 99,5 | 0,11 |534,2 + 485,8 + 89,5 0,21
77,5 98,1
MAM (au) 161,1 + 146,6 + 42,1 | 0,01 | 157,4 + 149,1 + 32,1 0,03
43,1 47,5
Mediana de MAM | 43,7 % 56,7 % 0,04 (444 % 57,1 % 0,03
baja (%)
CT-definida, baja | 0 % 100 % 0,00 | 0% 89,8 % 0,001
masa muscular, % 1
Desnutricion GLIM- | 0 % 65,4 % 0,00 | 0% 100 % 0,001
CT, % 1
Mortalidad, % 25,0 % 39,1 % 0,11 | 26,1 % 36,4 % 0,22
MAM: marcador de albumina-mioesteatosis; BIA:

bioimpedanciometria; IMC: indice de masa corporal; CT: tomografia

22




computarizada;

Malnutricion: HU:

GLIM:
unidades Hounsfield;

Iniciativa

de

Liderazgo

IME: indice de musculo

esquelético; DME: densidad del mUsculo esquelético.

Tabla lll. Parametros clinicos, bioguimicos, BIA y CT de toda la cohorte

sobre

de pacientes y subgrupos estratificados por estado de mortalidad

Variables Todo el |Exitus | No éxitus p
grupo n =16 n = 39
Edad, afos 68,1 £ 9,1 | 70,6 69,7 = 7,1 0,2
8,1 5
Sexo 19/36 5/11 14/25 0,4
(mujer/varon) 1
Localizaciéon del | 40/15 11/5 29/10 0,4
tumor 3
(colon/recto)
AlbUmina, g/L 43+03 (4,0« 4,3+0,1 0,0
0,3 1
Prealbumina, 25,4 7,0 | 24,2 25,2 = 3,1 0,1
mg/dl 3,1 9
Peso corporal | 72,5 £ 9,5 | 69,7 = 74,6 £ 9,5 0,0
(kg) 8,5 1
IMC, kg/m? 27,3+ 4,8 | 26,1 £ 28,3 = 3,0 0,0
2,5 1
L3-IME, cm?/m? |[39,9 £8,1 |38,5+ 40,5 = 8,1 0,2
7,1 9
DME (HU) 354 +7,1 28,6 % 37,8 £ 4,0 0,0
51 1
IME-BIA, kg?/m? 12,2 +2,1 | 11,7 £ 12,8 +1,8 0,3
2,0 2
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Angulo de fase 58x1,1 |53=% 6,0x1,2 0,0
1,0 4
Reactancia 51,1 = 47,7 = 52,4 +7,1 0,0
(ohms) 11,1 8,4 3
Resistencia 504,1 = 507,7 = [499,8 = 37,1 0,3
(ohms) 51,5 48,5 1
MAM (au) 152,5 + 117,2 + | 163,6 = 40,5 0,0
45,5 35,5 1
Mediana de MAM | 50 % 87,5 % 10,2 % 0,0
baja (%) 1
Desnutricién 56,4 % 71,1 % 48,7 % 0,0
GLIM-CT, % 3
CT-definida, baja | 40,0 % 62,5 % 30,7 % 0,0
masa muscular, 2
%
MAM: marcador de albumina-mioesteatosis; BIA:

bioimpedanciometria; IMC: indice de masa corporal; CT: tomografia

computarizada;

Malnutricién;: HU:

GLIM:
unidades Hounsfield;

Iniciativa

de

Liderazgo

esquelético; DME: densidad del musculo esquelético.
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Tabla IV. Analisis de correlacidon entre AMG y diferentes parametros

en toda la poblacion

Variable r Valor de
coeficiente | p
de Pearson
Edad, ahos - 0,46 0,01
Albumina, g/L 0,51 0,01
Peso corporal (kg) -0,12 0,45
IMC, kg/m? -0,11 0,59
L3-IME, cm?/m? 0,31 0,02
DME (HU) 0,96 0,001
IME-BIA, kg?/m? 0,14 0,40
Angulo de fase 0,38 0,01
Reactancia (ohms) 0,30 0,06
Resistencia (ohms) -0,12 0,49
MAM: marcador de albumina-mioesteatosis; BIA:

bioimpedanciometria; IMC: indice de masa corporal; CT: tomografia
computarizada; GLIM: |Iniciativa de Liderazgo Global sobre
Malnutricién); HU: unidades Hounsfield; IME: indice de musculo

esquelético; DME: densidad del musculo esquelético.
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Funciones de supervivencia

Bajo A4 00-
AtoMAN | censurado

4. 1,00-
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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier de supervivencia. Supervivencia a
5 afos en funcién de la mediana de MAM (pacientes por debajo de la

mediana vs. pacientes por encima de la mediana).
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