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Resumen

Introduccion: Los enfermos que presentan tumores de 6rgano solido enfrentan
diversas enfermedades graves, que no siempre guardan relacion directa con el
cancer. Es fundamental evaluar los resultados obtenidos en este grupo de
pacientes dentro de la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Clinico
Universitario Virgen de la Arrixaca (HCUVA), con la meta de mejorar los
hallazgos clinicos de esta poblacion especifica y mejorar la utilizacién de los
recursos asignados a su atencion.

Objetivos: Conocer las propiedades clinicas en los enfermos con tumores
sélidos en el momento de su admision en UCI. Identificar la evolucion clinica
hospitalaria, a los seis y a los doce meses. Identificar los factores prondsticos
para mortalidad hospitalaria en los pacientes que ingresan en la UCI. Conocer
las propiedades clinicas en los pacientes con tumores solidos que son
desestimados para su admision en la UCI y comparar la evolucion clinica a los
28, tres, seis y doce meses entre los pacientes ingresados y desestimados por
la UCI.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo y unicéntrico, en el que
se incluyeron a los enfermos con neoplasia en érgano solido que fueron
admitidos en la UCI del HCUVA desde enero de 2017 a diciembre de 2021.
Ademas, fueron registrados los enfermos consultados y desestimados para su
admisién en la UCI en ese periodo de tiempo.

Resultados: El numero total de pacientes con tumor sélido que ingreso en la
UCI fue de 200. La media de edad fue de 62 afos. La buena situacion basal fue
predominante (77% con ECOG 0-1). En frecuencia, destacan las neoplasias
hepatobiliares y digestivas (25%). El 38% fueron pacientes metastasicos. La
causa mas frecuente de ingreso en la UCI fue la afectacion neuroldgica (26%) y
la insuficiencia respiratoria (25%). Los soportes organicos mas empleados
fueron la ventilacion mecéanica invasiva (48%) y la noradrenalina (56%). La
mortalidad en la UCI y hospitalaria fue del 32% y 42%, respectivamente. A los
seis meses la mortalidad fue del 51% y al afio 61%. Se relacionaron de forma
independiente con mayor mortalidad el tratamiento oncoldgico previo (OR 2,31),
la necesidad de noradrenalina (OR 2,96), la ventilacion mecanica (OR 2,17) y la
escala APACHE Il (OR 1,07). Los niveles de albumina (OR 0,47) y el ECOG 0-1
(OR 0,28) fueron factores protectores para la mortalidad hospitalaria.

Cuarenta y siete pacientes con neoplasia de 6érgano sélido fueron desestimados
para el ingreso en la UCI. Solo el 19% presentaron buena situacion basal (ECOG
0-1). El pulmén fue la neoplasia mas frecuente (29,8%). ElI 59,6% fueron
metastasicos. El motivo de consulta mas frecuente fue la insuficiencia
respiratoria (54,3%). La mortalidad hospitalaria fue del 48,9%, a los seis meses
66% y al afio 74,5%. No se encontraron diferencias a los 28 dias, tres, seis ni



doce meses entre los pacientes que ingresaron en la UCI y los que fueron
desestimados.

Conclusiones: la admision en UCI de enfermos con tumor solido esté justificado,
con una supervivencia al afio del 39%. Los supervivientes al ingreso en la UCI
no sufren un deterioro funcional significativo en el medio-largo plazo, permitiendo
a mas de la mitad continuar con su tratamiento oncoldgico. Los factores
asociados a mortalidad hospitalaria identificados en nuestra muestra fueron
haber recibido tratamiento oncoldgico previo, la necesidad de noradrenalina,
ventilacion mecanica y la escala APACHE Il. El aumento de los niveles de
albuminay el ECOG 0-1 fueron factores protectores para mortalidad hospitalaria.
La mortalidad entre los pacientes ingresados y desestimados en la UCI fue
similar en nuestra serie.

Palabras clave: tumor de 6rgano sodlido, neoplasia, medicina intensiva,
supervivencia.



Abstract

Introduction: Patients with solid organ tumors face various serious illnesses that
do not always have a direct relationship with cancer. It is essential to evaluate
the outcomes obtained in this group of patients within the Intensive Care Unit
(ICU) of the Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca (HCUVA), with
the objective of improving clinical outcomes for this specific population and
optimizing the resources allocated to their care.

Objectives: To understand the clinical characteristics of patients with solid organ
tumors at the time of their admission to the ICU. To identify the clinical hospital
progression at six and twelve months. To identify the prognostic factors for
hospital mortality in patients admitted to the ICU. To know the clinical
characteristics of patients with solid organ tumors who are rejected for admission
to the ICU and to compare the clinical progression at 28 days, three months, six
months, and twelve months between patients admitted and those rejected by the
ICU.

Materials and methods: A retrospective and unicentric study was conducted,
including patients with solid organ neoplasms who were admitted to the ICU of
HCUVA from January 2017 to December 2021. Additionally, patients who were
consulted and rejected for admission to the ICU during that time period were
recorded.

Results: The total number of patients with solid tumors admitted to the ICU was
200. The mean age was 62 years. Good baseline condition was predominant
(77% with ECOG 0-1). Hepatobiliary and digestive neoplasms (25%) were the
most frequent. 38% were metastatic patients. The most common cause for
admission to the ICU was neurological impairment (26%) followed by respiratory
failure (25%). The most commonly used organ supports were invasive
mechanical ventilation (48%) and norepinephrine (56%). ICU mortality and
hospital mortality were 32% and 42%, respectively. At six months, mortality was
51%, and at one year, 61%. Independent factors associated with higher mortality
included previous oncological treatment (OR 2.31), the need for norepinephrine
(OR 2.96), mechanical ventilation (OR 2.17), and the APACHE Il score (OR 1.07).
Albumin levels (OR 0.47) and ECOG 0-1 (OR 0.28) were protective factors for
hospital mortality.

Forty-seven patients with solid organ neoplasms were rejected for admission to
the ICU. Only 19% had a good baseline condition (ECOG 0-1). Lung cancer was
the most frequent neoplasm (29.8%). 59.6% were metastatic. The most common
reason for consultation was respiratory failure (54.3%). Hospital mortality was
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48.9%, 66% at six months, and 74.5% at one year. No differences were found at
28 days, three, six, or twelve months between patients admitted to the ICU and
those who were rejected.

Conclusions: The admission of patients with solid tumors to the ICU is justified,
with a one-year survival rate of 39%. Survivors admitted to the ICU do not suffer
significant functional deterioration in the medium to long term, allowing more than
half to continue their oncological treatment. The factors associated with hospital
mortality identified in our sample were previous oncological treatment, the need
for norepinephrine, mechanical ventilation, and the APACHE Il score. Increased
albumin levels and ECOG 0-1 were protective factors for hospital mortality.
Mortality between admitted and rejected patients in the ICU was similar in our
series.

Keywords: solid organ tumor, neoplasm, intensive care medicine, survival.
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1.1 Innovacién en la oncologia

1.1.1 Larelevancia del cancer en la actualidad

El cancer constituye una de las principales causas de mortalidad y morbilidad en
el mundo. Segun estimaciones de la Agencia Internacional para la Investigacion
del Cancer, en 2020 se diagnosticaron cerca de 20 millones de nuevos casos de
cancer, siendo la cifra estimada mucho mayor en el futuro préximo (1).

En Espafia, durante el afio 2022 se registraron cerca de 300.000 nuevos
diagndsticos de cancer, un nimero que supera al de afios anteriores (1). Al igual
gue en otros paises, se proyecta que en 2040 la incidencia en Espafia alcanzara
los 341.000 casos (figura 1). Este aumento en el diagndstico se atribuye, en
parte, al envejecimiento de la poblacion, a la implementacién de programas de
deteccidon temprana y a la exposicion a los principales factores de riesgo, como
el consumo de alcohol, tabaco y la obesidad (2).

Nimero estimado de casos (en miles)

Figura 1. Incidencia estimada de tumores en Espafia para los afios 2020 y
2040 por sexos.

Avances en el pronéstico oncologico

Aunque han incrementado los nuevos casos de pacientes con cancer, en Espafna
la mortalidad ha disminuido en las ultimas décadas (1). Este descenso se debe,
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en gran parte, a la implementacién de actividades preventivas, campafias de
diagnéstico temprano y a los avances en el tratamiento antineoplasico (3).

Tasa estandarizada por edad (mundial) por 100.000

Figura 2. Evolucién temporal de la mortalidad estandarizada por tumores en
Espafia.

Nuevos tratamientos y evolucion de la enfermedad metastasica

El progreso en el tratamiento de la enfermedad oncoldgica metastasica, gracias
al desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas, ha logrado incrementar la
supervivencia en neoplasias que presentaban un pronéstico desfavorable con
las terapias clasicas. La introduccion de tratamientos que se dirigen a
caracteristicas moleculares especificas del tumor ha mejorado la eficacia y
reducido la toxicidad en comparacion con los tratamientos tradicionales (3). Para
garantizar la efectividad de estos tratamientos, es necesario que la neoplasia
exprese la alteracion molecular con la que el farmaco interactiia. La Food and
Drug Administration (FDA) aprobé el primer tratamiento dirigido, el trastuzumab,
hace mas de dos décadas (4), y desde entonces, han surgido numerosos
tratamientos. Ejemplos de anticuerpos monoclonales incluyen el rituximab (que
se dirige a la proteina CD20) (6) o el bevacizumab (dirigido al factor de
crecimiento endotelial vascular, VEGF). Mas tarde, se introdujeron los
inhibidores de tirosina quinasa, empezando con imatinib para el tratamiento de
la leucemia mieloide cronica. Desde entonces, se han aprobado mdultiples
medicamentos, algunos de los cuales pueden administrarse por via oral (5).
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Un avance trascendental ha sido la inmunoterapia, que ha supuesto un
tratamiento revolucionario en la evolucion de ciertas neoplasias. El primer
tratamiento en este sentido fueron los inhibidores de puntos de control
inmunitario (o check-point) (6). Un linfocito T se activa al reconocer un antigeno
especifico, lo que le permite destruir la célula que presenta el antigeno. Con el
objetivo de prevenir una activacion incontrolada de los linfocitos, hay
mecanismos que inhiben dicha activacidén, conocidos como puntos de control
inmunitario. Sin embargo, las células tumorales explotan este mismo mecanismo
para eludir el ataque del sistema inmunitario (7). Las vias utilizadas por las
células tumorales son la de PD-1 (program death 1), PD-L1 (program death 1
ligand) y CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte antigen 4), que se unen a los ligandos
CD80 y CD86. Las estrategias terapéuticas son anticuerpos que inhiben estas
vias, recuperando la capacidad de los linfocitos T para eliminar las células
tumorales (figura 3).

A

Anti-CTLA-4 antibody

CD80
CD86 CTLA-4

C ’ ' ' Anti-PD-1 antibody
Bispgciﬁc D

suihedy Anti-CD19 CAR
Antigen-
presenting

cell
cD19 .

Tumor cell

Figura 3. Tomada de Kobold et. Al (6). A: anticuerpo que bloguea la union CTLA-
4 y CD80/ CD86. B: anticuerpo que bloquea la unién PD-1/ PD-L1.

Ipilimumab fue el anticuerpo que tenia como diana CTLA-4 que surgio en primer
lugar, siendo aprobado para tratar el melanoma metastasico (8,9).
Pembrolizumab es un anticuerpo que tiene como objetivo PD-1, que fue
aceptado para tratar el melanoma avanzado que ya habia recibido inmunoterapia
(10).

Han ido desarrollandose tratamientos que tienen objetivos moleculares
especificos o relacionados con el sistema inmune, que han supuesto un cambio
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de paradigma en algunas neoplasias. Por ejemplo, la neoplasia de mama
metastasica con HER2 positivo, ha aumentado su supervivencia con el
tratamiento combinado de quimioterapia y terapia dirigida a HER2 (trastuzumab
y pertuzumab) (11). La inmunoterapia frente a PD-L1 ha mejorado la mediana de
supervivencia en el cancer no microcitico de pulmon metastasico (12). La terapia
dirigida a EGFR ha supuesto una revolucion en el adenocarcinoma de pulmon
con dicha mutacion (13). Por ultimo, la supervivencia global del adenocarcinoma
de colon metastasico ha mejorado con la combinacion de tratamiento dirigido a
VEGF vy cirugia (14,15).

Cuando comparamos la quimioterapia convencional con el tratamiento
oncologico méas actual, la toxicidad es menor. Sin embargo, el uso de estos
farmacos puede dar lugar a nuevas toxicidades, muchas de las cuales dependen
de la diana biol6gica del tratamiento. Los efectos secundarios son variados, y
estan correctamente clasificados en la escala Common Terminology Criteria for
Adverse Events (CTCAE) (19). Los efectos adversos estan graduados segun su
gravedad: 1, leves; 2, moderado; 3, grave; 4 amenazante para la vida, 5,
desenlace fatal. Los efectos adversos de la inmunoterapia, estan relacionados
con aumento de la inflamacion y la autoinmunidad, pudiendo afectar
practicamente cualquier 6rgano, por lo que su abordaje es complejo y es
fundamental la sospecha clinica en los pacientes que estén recibiendo este tipo
de terapia. La toxicidad de la inmunoterapia es mas comun cuando se combinan
agentes. Se han creado numerosas guias clinicas sobre los efectos adversos
asociados a los inhibidores de puntos de control inmunitario (16—18). Aunque la
mayoria de complicaciones son leves, algunas pueden ser graves y precisar de
ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) (19). En este sentido, la
toxicidad que genera ingreso en la UCI con mayor frecuencia es la afectaciéon
pulmonar, bien sea por neumonia intersticial o por neumonitis (16).

La cantidad y localizacion de las metastasis influyen en el prondstico, siendo
importante en este sentido el concepto de tumor oligometastasico, donde un
tratamiento agresivo dirigido a las metastasis puede mejorar el pronéstico. La
oligometastasis (20) esta definida como la presencia de entre una y cinco
metastasis, que afectan a uno o dos érganos. En estos casos, se realiza un
abordaje local sobre las metastasis (con radioterapia, ablacion por
radiofrecuencia o cirugia) (21). La radioterapia corporal estereotactica (SBRT) es
un tipo de radioterapia que emplea altas dosis de forma localizada sobre el
tumor, minimizando la irradiacion a los tejidos adyacentes y sus efectos
secundarios. Se han efectuado ensayos clinicos en pacientes oligometastasicos,
siendo los resultados mas relevantes los recogidos en la tabla 1. Recientemente,
Chalkidou (22) publicaron los resultados de un estudio observacional de 1422
pacientes donde se aplic6 SBRT en pacientes oligometastasicos en 17 centros
oncolégicos. La supervivencia a los dos afos fue del 94,6% en el cancer
prostatico, 80,3% en el cancer de colon, 82,4% en el cancer renal, 83,2% en
cancer de mama, 65,4% en cancer de pulmon y 60,5% en el melanoma.
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Tabla 1. Ensayos clinicos randomizados en neoplasias oligometastasicas.

Referenc N  Neoplasia Metastasis Tratamient Resultados

ia 0
Gomez RT o Qx vs SLP (meses):
2016 (23) | 49 CPNM <3 tratamiento 14,4vs 7,2
estandar
lyengar 29 CPNM <3 pulmén | SBRT +Qx | SLP (meses):
2018 (24) o higado vs QX 9,7vs 3,5
Gore 1-4 ICP + RTc | Progresion 12m:
2017 (25) | 86 CPM extracraneal VS 75 % vs 79,6%
ICP
Parker C. prostata <3 SOC + RT | SG 3 afios: 81%
2018 (26) | 206 vs SOC Vs 73%
1
Ost 2017 | 62 | C. préstata <3 SBRT o Qx | SSTA: 21 vs 13
(27) extracraneal vs SOC meses.

CPNM: céncer de pulmén no microcitico. CPM: cancer de pulmon microcitico. SOC (standard of
care): tratamiento estandar. RT: radioterapia. RTc: radioterapia consolidativa. Qx: cirugia. SLP:
supervivencia libre progresion. SBRT: radioterapia estereotaxica fraccionada corporal. ICP:
irradiacion craneal profilactica. SG: supervivencia global. SSTA: supervivencia sin terapia
androgénica.

1.2. Admision en UCI de enfermos con neoplasia
de 6rgano solido

1.2.1 Cambios en el prondstico en la UCI de la neoplasia de
organo sdlido

La tasa de mortalidad en la UCI de los pacientes con neoplasia de érgano soélido
ha mostrado una mejora continua. En los afios 90, la mortalidad se aproximaba
al 100%, pero ha ido disminuyendo gradualmente hasta situarse en
aproximadamente el 50% (28) (figura 4).
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Figura 4. Azoulay (28). Progresion de la mortalidad en los enfermos con
neoplasia de 6rgano solido (barra derecha). Los pacientes trasplantados de
médula ésea se representan en la barra izquierda.

El mayor estudio nacional que incluye pacientes oncol6gicos (6rgano sélido y
hematoldgicos) es el ONCO-ENVIN (29). En el presente estudio se compararon
cerca de 2000 pacientes oncoldgicos con 10.000 no oncoldgicos. Fallecieron
mas pacientes en la UCI con cancer que sin cancer (12,3% vs 8,5%; p< 0,001).
El 47% de los pacientes oncolégicos incluidos tenian como motivo de ingreso
una cirugia electiva. Un 15% ingresaron por cirugia urgente, y un 37% por causa
meédica. La mortalidad global fue de un 12,3%, siendo mas alta en pacientes que
ingresaban por causa médica (27,5%) o cirugia urgente (13,2%).

Zampieri (30) evalué entre 2011 a 2019 a més de 30.000 pacientes en 90 UCI,
incluyendo en su mayoria neoplasias de o¢rgano solido. El descenso en la
mortalidad fue notorio en 8 afios, pasando de un 18,8% a un 11%. Aunque la
mejoria de la mortalidad en el paciente oncoldgico es universal, el grado de
mejora varia entre los tipos de cancer. Comunmente, se agrupan pacientes con
neoplasia hematoldgica y de drgano sélido como parte de la misma categoria
oncoldgica, pero se ha documentado que los pacientes hematologicos presentan
una mortalidad mas alta (31,32).

La supervivencia de los pacientes oncoldgicos con patologia critica ha sido
estudiada sobre todo a corto plazo, sin embargo, a largo plazo (superior a seis
meses) el volumen de estudios es menor y con mayor variabilidad. La
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supervivencia a largo plazo de este tipo de pacientes esta influida por el tipo de
neoplasia, comorbilidades previas, las consecuencias de un ingreso prolongado
en la UCl y la posibilidad de volver a recibir terapias oncolégicas o no (32). Otro
factor importante, escasamente estudiado, es la calidad de vida de estos
pacientes tras su ingreso en la UCI (33).

Por otro lado, la cantidad de pacientes con cancer admitidos en UCI est4 en
incremento. Un estudio retrospectivo con mas de 100.000 pacientes tumor de
organo solido (34), evidencié que un 5% del total precisaron de ingreso en UCI
durante los dos primeros afios tras su diagndstico. El incremento esperable de
pacientes con tumor de 6rgano sélido en la UCI ha impulsado la creacion de
acuerdos entre sociedades de Medicina Intensiva y Oncologia Médica (35). En
el marco europeo también se han promovido documentos de consenso entre
oncologos e intensivistas (36).

1.2.2 Motivo de admision en UCI de la neoplasia de 6rgano
solido

La evidencia cientifica acerca de pacientes oncolégicos en UCI clasifica el motivo
de admision en funcion de si son de caracter médico o quirdrgico, siendo estas
ltimas cirugias urgentes o programadas. Dependiendo del hospital (hospital de
tercer nivel, comarcal, oncoldgico...) la mayoria de pacientes seran de tipo
médico o quirargico (37). La diferencia es relevante, porque la admision por
motivos médicos presenta una mortalidad més alta que el ingreso quirargico (29).
No es infrecuente que no se especifique la razé6n de admision en UCI,
limitdndose a indicar si la patologia es médica o quirdrgica. La comparacién entre
estudios es compleja, tanto por esta raz6n como porque se incluye bajo el
concepto de paciente oncolégico a individuos con neoplasias hematoldgicas y
de 6rgano sdélido.

La principal razon de ingreso en la literatura es el paciente postquirdrgico,
alcanzando el 60-70% segun la serie (29,38). Las causas de origen médico mas
frecuentes de admision de los pacientes con neoplasia de 6rgano sélido son la
sepsis (3,6%-41,5% (39-41)) y la insuficiencia respiratoria (17,6%-26,3%
(38,40)). En la tabla 2 se recogen los motivos de admisién mas frecuentes de la
literatura.

Olaechea (29) es uno de los escasos registros en Espafa sobre pacientes
oncolégicos con enfermedades criticas, abarcando tanto pacientes
hematolégicos como aquellos con tumores de érgano solido. En el presente
estudio mas del 60% eran pacientes ingresados tras una cirugia. De los
pacientes ingresados por causa médica, destacé la sepsis (36%) seguida
problemas de origen digestivo (33%). Los pacientes oncolégicos con mejor
pronéstico fueron aquellos que ingresaron de forma programada tras una cirugia
(mortalidad del 2%), a diferencia de los ingresos médicos, que mostraron peor
pronéstico (mortalidad del 27,5%). En la figura 5 se aprecia que las
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complicaciones meédicas relacionadas con el cancer fueron las que presentaron
peor prondstico, globalmente.

Tabla 2. Etiologia de ingreso en UCI en pacientes con tumor de érgano sdlido.

Causaingreso Zampieri Olaechea Ostermann Taccone

N=6496 N= 1786 N= 39734 N=404

Sepsis 32,4% 36% 3,6% 41,5%
Insuficiencia 5,3% 19,5% 17,6% 26,3%
respiratoria
Cardiovascular 20,9% 21,7% 7,5% 15,3%
Neurolégica 9.4% 3,4% 4,2% 9,9%
Digestiva 9,4% 33,4% 11,7% 24.1%
Postquirdrgico 62% 69,6%
Relacionado 77,6% 45 3%
con el tumor*

MNota: Zampieri et al incluyen 90% pacientes con tumor de drgano solido. Olaechea et al incluye
pacientes con tumor de organo solido y hematolagicos. Ostermann et al y Taccone et al incluyen
solo pacientes con tumor de 6rgano solido. *No definido el significado de “relacionado con el

tumor” en el estudio.

Con la constante aparicion de nuevas terapias, se anticipa un incremento en los
ingresos debido a su toxicidad, por aparicidon de enfermedades infecciosas o
autoinmunes (17).
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Figura 5. Supervivencia segun la causa de ingreso en la UCI. Adaptado de
Olaechea (29). NRC: ingreso no relacionado con el cancer. PRC: ingreso por
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postoperatorio relacionado con el cancer. MCRC: ingreso por complicacion
meédica relacionada con el cancer.

Infeccidn sistémica, sepsis y shock séptico

El avance més evidente en la supervivencia de pacientes criticos con cancer se
observa en los casos de sepsis y shock séptico (42) (figura 6). Esta mejora ha
sido favorecida por una mejor seleccion de los pacientes, un mayor conocimiento
en la fisiopatologia de la sepsis y el establecimiento de la Surviving Sepsis
Campaign (43).

In patients with solid tumours
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Figura 6. Lemiale (46). Progresiva menor mortalidad en la neoplasia de
organo sélido con shock séptico.

No obstante, los pacientes con neoplasia solida que tienen sepsis o shock
séptico presentan una mortalidad superior en comparacion con la poblacién
general (44). La neutropenia es relativamente comun en estos enfermos, pero
no se ha establecido una relacién clara con la mortalidad (44,45), por lo que no
deberia considerarse un criterio para denegar la admision en UCI. Bouteloup (45)
realizd6 un metaanalisis con 2100 pacientes netropénicos, en el que no hubo
diferencias entre pacientes con y sin neutropenia.

Un reciente estudio (46) examind los factores que podrian predecir la mortalidad
en pacientes con neoplasia sélida y shock séptico. La mortalidad al mes fue del
69%, evidenciandose en el analisis multivariante que los factores asociados a
mortalidad fueron el lactato elevado (OR 3,2), mala situacion basal (OR 2,7),
insuficiencia respiratoria (OR 2,4) y presencia de metéastasis (OR 3,2) (figura 7).
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Figura 7. Cuenca (46). Supervivencia a los 180 dias por subgrupos. Los
pacientes metastésicos, la insuficiencia respiratoria y el ECOG performance
status 3-4 se asociaron a mayor mortalidad. La neutropenia no fue un factor
predictivo de mortalidad. ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.

Fracaso respiratorio agudo

Uno de los motivos de ingreso en UCI de los pacientes oncoldgicos que provoca
un desafio tanto en el diagnostico como en el tratamiento es la insuficiencia
respiratoria aguda (IRA). Frecuentemente la causa no se identifica, siendo la
mortalidad mayor (47). En los pacientes oncoldgicos, la infeccion es la causa
mas comun de IRA. El diagndstico diferencial posible se recoge en la tabla 3.

A pesar de los avances diagnosticos, muchos pacientes con IRA ingresan en la
UCI sin diagndstico etiologico. Se ha visto en multiples estudios que los
pacientes con IRA sin diagnostico establecido tienen peor prondéstico (48). En
este sentido, estudios con autopsias en pacientes oncologicos criticos (49-51)
han visto diferencias entre el diagndstico pre-mortem y post-mortem. Un estudio
con 34 autopsias (52) de pacientes oncologicos en la UCI aprecid que solo el
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41% de los diagndsticos clinicos pre-mortem eran acertados. Los diagnosticos
errados eran en su mayoria infecciones poco frecuentes: citomegalovirus,
aspergilosis y candidemias. En la misma linea, dos estudios mas recientes
(53,54) mostraron discrepancias en el 20% de los diagndsticos post-mortem, que
habrian supuesto cambios en el manejo de los pacientes.

Tabla 3. Etiologia de la insuficiencia respiratoria aguda en el paciente
oncologico.

ATectaclo e 0SO 0 e 0SO
Por la enfermedad | Por el tratamiento
Via aérea Obstruccién Anafilaxia
Parénguima | Infeccidén bacteriana, | Invasién tumoral Distress
fungica, viral. Hemorragia respiratorio,
Distress respiratorio alveolar hemorragia,
neumonitis
Vascular Aspergilosis Tromboembolismo, Hemorragia
invasiva Linfangitis, alveolar
venooclusiva
Pleuray Empiema Derrame pleural
pared Ascitis
Sistema Encefalitis Paraneoplasico Encefalopatia
nervioso metabolica

El tratamiento de la IRA pretende asegurar una correcta oxigenacion, aliviar la
disnea y garantizar el bienestar del enfermo (37). Desde hace afios existe
controversia con la asistencia respiratoria en los pacientes oncolégicos, pues la
supervivencia ha sido clasicamente escasa (55). Se suelen emplear inicialmente
dispositivos no invasivos como la oxigenacion con alto flujo (OAF) o la ventilacion
mecanica no invasiva (VMNI). Si esta asistencia no fuese eficaz se valoraria
emplear ventilacion mecénica invasiva (VMI).

La VMNI ha favorecido un incremento en la supervivencia de los pacientes
oncoldgicos con IRA. Hilbert (56) demostré que la intubacion orotraqueal era
menor si se utilizaba la VMNI primero en los pacientes oncoldgicos. Sin embargo,
casi todos los pacientes incluidos en el ensayo tenian neoplasias hematologicas,
lo que limita su aplicabilidad a aquellos con tumores sélidos. Un ensayo clinico
mas reciente (57) evalué el uso de oxigenoterapia convencional o VMNI
temprana en IRA en oncoldgicos, sin ser capaz de encontrar asociacion con
necesidad de VMI o mortalidad. Azoulay (58) reporté que retrasar la VMI y usar
VMNI prolongadamente (dos dias desde su inicio) se relaciona con menor
supervivencia en los pacientes oncohematoldgicos.
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La OAF es una alternativa a la VMNI en la insuficiencia respiratoria hipoxémica
(39,59,60). Un reciente metaanalisis (61) mostré que incluso podria disminuir la
tasa de intubaciébn en comparacion con la oxigenoterapia convencional y la
VMNI. En cualquier caso, se ha de tener en consideracion que los factores de
riesgo para plantearnos el fracaso de la VMNI o la OAF son (62): el uso de
vasopresores, fallo multiorganico, distress respiratorio agudo, etiologia
desconocida de la IRA, frecuencia respiratoria >30 respiraciones por minuto,
dependencia de VMNI >24 horas y la ausencia de mejoria de los gases arteriales
en las primeras seis horas.

La VMI en los enfermos oncoldgicos ha sido un tema de controversia durante
afos, debido a la alta mortalidad observada en este grupo. Por fortuna, la
mortalidad ha experimentado un progresivo descenso desde hace afios (55). En
la tabla 4 se sintetizan los principales hallazgos del estudio de Huaringa, con mas
de 30 afios de estudio en mas de 3000 enfermos oncoldgicos con VMI.

Tabla 4. Evolucion de la mortalidad en pacientes oncologicos que requieren
ventilacion mecéanica invasiva.

ANO AUTO ortalidad ortalidad

% ospitalaria (%
1979 Snow(63) 74 87
1984 Estopa(64) 77 92
1988 Peters(65) 84 84
1992 Ludwigs (66) 79 79
1994 Huaringa(67) 82 -
1999 Groeger (68) - 76
2007 Azoulay (69) - 78
2013 Azevedo (70) 62 71
2013 Anisoglou (71) 45 55
2014 N-Silva (31) 24 -

El grueso de estudios que analizan la IRA en pacientes oncoldgicos suele estar
referidos a neoplasias hematoldgicas, donde hay una mortalidad mayor cuando
precisan de VMI (31). En un estudio brasilefio (31) analiz6 mas de 500 pacientes
oncoldgicos (mitad neoplasias hematoldgicas, mitad neoplasias sélidas) con
ventilacion mecanica invasiva. La mortalidad fue muy superior en los pacientes
con neoplasia hematoldgica (figura 8).

Anisoglou (72) estudio la IRA en pacientes oncoldgicos, utilizando una base de
datos estadounidense. Del total de casi 9 millones de pacientes analizados por
IRA, el 2% tenia una neoplasia hematologica y el 9% una neoplasia de 6rgano
soélido. La mortalidad hospitalaria de los pacientes con neoplasia hematolégica
fue superior a la del resto de grupos (72).
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Figura 8. Supervivencia de neoplasias hematoldgicas (verde) y tumores de
organo sélido (azul) que han necesitado VMI.

Si la utilizacién de la VMI en los enfermos oncolégicos ha sido controvertido, el
uso de la membrana de oxigenacion extracorpérea (ECMO, extracorporeal
membrane oxygenation) apenas se ha descrito como una terapia eficaz en este
tipo de pacientes. La ECMO es un dispositivo capaz de sustituir la funcion
cardiopulmonar. Otorga soporte hemodinamico o respiratorio hasta la reversién
de la patologia responsable. Segun la indicacion, hay dos tipos de
configuraciones: ECMO venovenoso (ECMO VV) o ECMO venoarterial (ECMO
VA). El primero da soporte respiratorio, y se utiliza para la IRA refractaria. La
ECMO VA da soporte respiratorio y hemodinamico, por lo que se suele utilizar
para el shock cardiogénico. Sin embargo, el uso de la ECMO en pacientes
oncoldgicos sigue siendo controvertido. Una revision reciente (74) estudio los
resultados de las indicaciones de la ECMO en pacientes oncoldgicos (la mayoria
de los estudios eran retrospectivos o reportes de casos). Se concluyd que la
ECMO podria tener beneficios en pacientes con neoplasia de 6rgano solido e
insuficiencia respiratoria aguda y como apoyo durante cirugia oncoldgica
(lobectomias, etc). Hay un gran nimero de pacientes oncoldgicos que no se
beneficiarian de la ECMO, pero esta todavia por determinar qué grupo de
enfermos con neoplasia de 6rgano sélido sacarian provecho de esta terapia.

1.2.3 Criterios de admision en UCl de la neoplasia de 6rgano
sdlido

De acuerdo a multiples estudios observacionales, y revisiones de los mismos por
grupos de expertos (35,37,75) el ingreso en UCI podria estar justificado si se
cumplen los siguientes criterios generales:
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5.

El motivo de ingreso es potencialmente reversible (independiente del cancer)
El pronédstico oncoldgico justifica por si mismo la aplicacion de medidas
potencialmente agresivas, dada la expectativa de calidad de vida.

Neoplasia controlada (en respuesta) o bajo tratamiento activo curativo.

La calidad de vida del paciente antes de la complicacion actual era buena
(ECOG 0-2) y, ademas, presenta opciones de tratamiento.

El paciente, o su representante legal, no rechaza el ingreso en la UCI.

Los anteriores criterios representan a quienes se benefician claramente del
ingreso en la UCI, pero la decision final debe individualizarse en funcion del
paciente y de manera consensuada entre oncélogos e intensivistas. Diversos
estudios han evaluado que el ingreso temprano en la UCI es un factor
independiente de disminucion de la mortalidad, tanto en oncol6gicos como no
oncologicos (76,77).

Estrategia de ingreso en la UCI

Dada la heterogeneidad clinica de los pacientes oncolégicos criticos (motivo de
ingreso, prondstico oncoldgico, calidad de vida, comorbilidades, etc) se han
propuesto diferentes estrategias de ingreso en la UCI (37):

1.

Por un lado, los pacientes que ingresarian para un manejo intensivo integral
(ventilacion mecanica, vasopresores, terapia de reemplazo renal continuo,
etc). Se englobarian en este supuesto los pacientes que cumplan los criterios
de ingreso antes mencionados.

En el otro extremo estarian los pacientes que no deben ingresar en la UCI,
porque no cumplen los criterios de ingreso (ECOG 3-4, progresion no curable
de la enfermedad oncoldgica, etc).

En aquellos pacientes en los que no esté claro el beneficio del ingreso en la
UCI se propone la prueba en UCI durante un tiempo limitado (en inglés, ICU-
trial) (78-80). Se trataria de realizar un manejo intensivo integral durante un
limite de dias previamente establecidos, para reevaluar la situacién clinica en
ese momento. Se monitoriza la evolucion clinica del paciente, habitualmente
con la escala SOFA, niveles de lactato y soporte vasoactivo. El tiempo debe
ser juzgado en el momento del ingreso, y guiado segun el curso clinico,
soliendo estar en el tumor de 6rgano sélido entre 3-5 dias (80). Si en ese
tiempo hay un empeoramiento en la escala SOFA, lactato o soporte
vasoactivo seria razonable plantear la retirada de las medidas instauradas
por futilidad terapéutica. Iniciar un ICU trial es complejo, y siempre debe
tenerse en cuenta las patologias previas, su prondstico y los deseos del
paciente y su familia. En el momento del ingreso la informacion transmitida al
paciente y/o familia debe ser clara respecto a la estrategia a seguir.
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1.3. La neoplasia de organo solido en UCI:
mortalidad y prondstico

1.3.1 La mortalidad en UCI de los enfermos con neoplasia
solida

El analisis de la mortalidad de los estudios publicados es complejo, por la gran
variabilidad de las series. Factores como la inclusion de pacientes médicos o
quirdrgicos, el tipo de hospital y la idiosincrasia del servicio influyen en los
resultados.

Aunque la mortalidad hospitalaria suele ser superior a la de UCI (82,83), en
algunos estudios es similar (81). Cuando se requiere el uso de VMI, la mortalidad
es superior. Mendoza (83), por ejemplo, objetivd una mortalidad en UCI y
hospitalaria del 42% y 60% respectivamente, necesitando el 70% de sus
pacientes VMI. El ingreso urgente tiene mayor mortalidad, como refleja la serie
de Bos (84). En dicho estudio se analizaron retrospectivamente mas de 15.000
enfermos con neoplasia sélida e ingreso urgente en UCI, con una mortalidad
hospitalaria del 41%. Por otra parte, un estudio britanico (34) de 6000 enfermos
con neoplasia de 6rgano soélido reporté una mortalidad en UCI del 14%. Resulta
esperable la menor mortalidad de esta serie, pues el 60% de los ingresos en UCI
eran programados (84).

Un estudio retrospectivo de 2017 (40) recogié cerca de 40.000 pacientes con
neoplasia de 6rgano sélido, reportando una mortalidad en UCI y hospitalaria del
17% y 26%, respectivamente.

La tabla 5 recoge cronolégicamente la mortalidad en UCI y hospitalaria de
multiples estudios en enfermos con neoplasia soélida.

En el ambito nacional, la mas remarcable es la serie de Olaechea (29). Con cerca
de 1800 pacientes oncologicos, la mortalidad en UCI fue del 12,3% (se
desconoce la hospitalaria). A pesar de ser el mayor estudio de pacientes
oncoldgicos en la UCI realizado en Espafa, tiene mdltiples limitaciones: se han
incluido tanto pacientes oncolégicos como hematoldgicos, cuando son pacientes
con tratamientos, complicaciones y prondstico muy diferentes (31). Ademas, casi
la mitad de los pacientes incluidos acuden en un contexto quirdrgico, que tiene
mejor pronostico que el ingreso por causa médica (84).

Tal y como se aprecia en series mas actuales que engloban varios afos (41), la
mortalidad esté en progresivo descenso. Se trata de un estudio realizado durante
8 afios en neoplasia solida con ingreso en UCI urgente (tabla 6).
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Tabla 5. Mortalidad en UCI de los pacientes con neoplasia de érgano sélido.

Autor; afio | Estudio| Tipo |
paciente UCI | Hospital | 2
6m
Christodoulou R oS 69 |44% | 43% 66,6%
(82); 2007
Mendoza(83); R (OR 147 | 69% | 42% 59% -
2008
Taccone (38); P 85% OS | 473 |63% | 20% 27% -
2009 15% H
Soares (85); P 93% OS | 717 |42% | 21% 30% -
2010 7% H
Silva (86); 2010 P oS 177 | 79% | 21,4% - -
Bos (84); 2012 R (OR 15211 - 130,4% | 40,6% -
Puxty (34); R 0S 6116 - 14,1% | 24,6%
2015
Ostermann R oS 39734 | 43% 171% @ 26,4%
(40); 2017
Martos-Benitez P 95% OS
(87); 2017 5% H 522 | 15% | 10,2% 13% -
Tan (88); 2019 R oS 96 12% | 5% 22% 39%
Zampieri (41); R 90% OS | 6496 | 10% | 11% 17,7% -
2020 10% H
Olaechea (29); R NR 1786 12,3% - -
2020

VMI: ventilacion mecanica invasiva, R: retrospectivo; OS: organo solido; H: hematologico; NR:
no reportado.

Tabla 6. Mortalidad hospitalariay en UCI de neoplasia sélida con ingreso urgente
(41).

2011- 12-13 13-14 14-15 15-16 16-17 17-18 18-19

2012

Mortalidad 4 18,8%  18,3% | 17% | 16,6% | 14,2%  13,2%  11,6% 11%
ucCl

Mortalidad | 33% | 32,3% | 30,6% | 29,2% | 25,8% | 22,1% | 19,5% | 17,7%
hospital

El grueso de series publicadas ofrece datos de mortalidad en UCI, siendo
infrecuente la evolucién de la mortalidad a medio y largo plazo. Cuando se
analiza la mortalidad a los seis meses del ingreso en UCI, fluctian entre 40-78%
(88-90). Resulta llamativo, que en el estudio de Tan (88), a pesar de una
mortalidad en UCI del 5%, a los seis meses ascendia hasta el 39%. En otro
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estudio (89) retrospectivo de 300 pacientes con tumor de 6rgano sdlido, la
mortalidad a los seis meses fue del 52%. En el estudio de McGrath (90) la
mortalidad de enfermos con neoplasia solida ascendié desde el 27,1% en UCI
hasta el 78% a los seis meses. Si realizamos un analisis de mortalidad al afio en
las series publicadas, varia entre 58-74% (91-93). Un estudio prospectivo (91)
con 800 pacientes de UCI (92% tumores de organo sélido) encontré una
mortalidad a los 12 meses del 57,6%, habiendo mayor mortalidad en los
pacientes médicos, con peor situacion basal y con tratamiento previo. En este
estudio se evaluaron los Quality Adjusted Life Year (QALY), unidad de medida
de la calidad de vida que se ha generado tras una intervencion sanitaria,
combinando los afios ganados respecto a un estado de salud concreto. Un
30,1% de los pacientes ganaron doce meses de supervivencia ajustada por
calidad. Se necesitan mas estudios que evallen los QALY, pues son medidas
de resultado centrados en el paciente, mas utiles para conocer el beneficio real
del ingreso en la UCI de los pacientes oncologicos.

Parece razonable evaluar no solo la mortalidad en la UCI si no a medio y largo
plazo. La estancia en la UCI puede asociarse a complicaciones y secuelas, que
necesiten de una recuperacion prolongada, que pueden influir en una mayor
mortalidad a largo plazo. No hay que olvidar que, ademas de la patologia aguda
que justifica el ingreso en la UCI, se trata de pacientes oncologicos que pueden
tener alguna complicacion relacionada con su patologia previa.

1.3.2 Prondstico de enfermos con neoplasia de organo
sdOlido que son admitidos en UCI

No hay unos marcadores prondsticos validados en los pacientes con tumor de
organo solido que ingresan en la UCI. A pesar de que han ido surgiendo estudios
al respecto, la ausencia de dichos marcadores hace muy dificil identificar qué
paciente se beneficia del ingreso en la UCI. Algunos estudios han intentado dar
respuesta a este problema (40,46,87,94-98). En el estudio de Ostermann (40)
se recogieron 39734 pacientes con neoplasia de 6rgano sélido en UCIs del Reino
Unido. La mortalidad en la UCI fue del 26,4%, y se asocio a la mortalidad la edad
superior a 70 afios, el paciente metastasico, el ingreso por insuficiencia
respiratoria, la parada cardiorrespiratoria previa al ingreso y los reingresos en la
UCI. Otro estudio (87) recogio 522 pacientes con neoplasias de 6rgano solido, y
una mortalidad en la UCI del 13%. Se excluyeron los ingresos de menos de 24
horas, pudiendo haber obviado pacientes muy graves y que fallecen de forma
precoz. Relacionaron con la mortalidad los ingresos no planificados, los
procedentes del Servicio de Urgencias, los pacientes metastasicos, y quienes
necesitaron ventilacion mecanica invasiva. En el subgrupo de los pacientes con
shock séptico también se han estudiado los factores prondsticos (46),
asociandose con la mortalidad el estadio oncolégico, la mala situacion funcional,
la elevacion del lactato y la insuficiencia respiratoria.
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Hay tres estudios espafioles recientes (94,97,98) que han tratado de evaluar los
factores prondsticos en los pacientes oncolégicos que ingresan en la UCI. En el
estudio de Canton-Bulnes (97) se analizaron 311 enfermos con neoplasia
hematoldgica y de érgano solido e ingreso no programado, siendo la mortalidad
en UCI del 29,5%. Se asociaron con la mortalidad el ingreso médico, el cancer
de pulmén, la insuficiencia respiratoria el uso de la terapia de reemplazo renal
continua (TRRC), la puntuacion de la escala APACHE Il y el retraso en el ingreso
en la UCI desde el ingreso hospitalario. En el estudio de Diaz (94), se analizaron
167 pacientes, con una mortalidad hospitalaria del 36%. Se asociaron a la
mortalidad los pacientes metastasicos, la insuficiencia renal, la insuficiencia
respiratoria, la pobre situacion basal (ECOG 3-4), la escala SOFA al ingreso, la
puntuacion de las escalas SAPS Il y APACHE 1l y el retraso desde el ingreso
hospitalario hasta el ingreso en la UCI. En el estudio de Cuenca (98) los factores
asociados a mortalidad a los tres meses fueron el tipo tumor, el estadio tumor, la
hipertrigliceridemia y la mala situacion funcional (ECOG >2). En la tabla 7 se
recogen los principales estudios con sus factores pronosticos.

Aunque existe variabilidad entre los estudios, algunos factores prondsticos son
comunes: la pobre situacion basal (46,94,95,98), el soporte en la UCI, tanto la
VMI (46,86,87,89,90,94), las drogas vasoactivas (86,89,90,96) como la TRRC
(97), los pacientes metastasicos (40,87,89,94), el resultado de las escalas
SOFA, SAPS Il y APACHE Il al ingreso (46,86,87,89,90,95,97) y el retraso en el
ingreso en la UCI (46,94,97).

Los estudios, no han encontrado un peor pronostico en los pacientes
neutropénicos, sépticos ni con el tipo de tratamiento o la situacion oncoldgica
(progresion, remision, etc) (90,94,97).

Tabla 7. Indicadores prondsticos en los enfermos con tumor de 6rgano solido
gue ingresan en UCI.

Estudio Mortalidad  Factores prondsticos
Autor; afio Paciente UCI hospitalarios
Edad, numero fallos
McGrath R-P 27,1% organicos, APACHE,
(90); 2010 70 SOFA, DVA, Soporte
OS 6 m: 78,6% respiratorio
VMI, sepsis, SDRA,
Namendys- P creatinina, albumina,
Silva (86); 177 21,4% trombopenia, bilirrubina
2010 0S total, APACHE, SOFA,
66% QX disfuncion organica, DVA
SOFA, APACHE,
metastasico, Glasgow
Fisher (89); R 21% <7, DVA, VMI, VMNI,
2016 300 TRRC
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(O Hosp: 31%
No planeado 6m: 52% 6 meses: SOFA,
APACHE, enf mtx, TRRC
> 70 afios, metastasico,
Ostermann R PCR pre ingreso, ingreso
(40); 2017 0S 39734 26,4% respiratorio, Reingreso
No planeado UCl
R ECOG 3-4, metastasico,
Diaz- insuficiencia renal,
Diaz(94); 0OS: 80% 167 | Hosp: 36% | insuficiencia respiratoria,
2018 H: 20% SOFA, SAPS I,
APACHE I
Dias de ingreso hospital
hasta UCI
Martos- P Ingreso urgente,
Benitez(87); | OS: 94,3% 522 13% metastasicos, ingresos
2018 H: 5,7% de urgencias, sepsis,
VMI, APACHE
P
Camou 0S: 52,7% 252 28d: 48% A los 6 meses: ECOG,
(95); 2020 H: 47,2% 6m: 68% | Charlson, SOFA, SAPS I
Lopez (96); R 90d; Lactato, DVA
2021 0S: 81,3% 15,1%
Ingreso médico, cancer
P de pulmon, insuficiencia
Canton- OS-H 311 | UCI:29,5% respiratoria, TRRC,
Bulnes No planeado APACHE I,
(97); 2022 Dias de ingreso hospital
hasta UCI
SOFA, metastasico,
Cuenca R 28d: insuficiencia respiratoria,
(46); 2022 271 69,4% niveles lactato, ECOG
oS Dias de ingreso hospital
hasta UCI
Cuenca Tipo tumor, estadio
(98); 2024 P 215 - tumor,
oS hipertrigliceridemia
ECOG >2

R: retrospectivo. P: prospectivo. OS: érgano solido. H: hematolégico. QX: quirargicos. APACHE
Il: Acute Physiology And Chronic Health Evaluation 1l. SOFA: Sequential Organ Failure
Assesment DVA: drogas vasoactivas. VMI: ventilacion mecanica invasiva. VMNI: ventilacion
mecdnica no invasiva. TRRC: terapia de reemplazo renal continuo. SAPS II: Simplified Acute
Physiologic Score Il. ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.
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Escalas pronésticas en la UCI

Las escalas prondsticas son unas herramientas ampliamente utilizadas en la
medicina intensiva para estimar la mortalidad de los pacientes. Se han utilizado
para facilitar la utilizacion de los recursos y para estratificar los pacientes en los
estudios clinicos (99,100). La Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
(APACHE, versiones I-IV) y la Symplified Acute Physiology Score (SAPS,
versiones I-1ll) han sido las dos herramientas validadas mas empleadas para
predecir los resultados de los pacientes criticos (101,102). Las dos herramientas
se desarrollaron en torno a 1980, y estan desactualizadas debido a los avances
clinicos en el manejo de los pacientes criticos. Por este motivo, han ido surgiendo
nuevas herramientas: APACHE IV, SAPS Ill y Mortality Probability Model lllo
(MPM lllo) (103-106). La escala SOFA evaluda el fallo multiorganico analizando
el sistema respiratorio, hematolégico, renal, hepatico, cardiovascular y
neuroldgico. Su uso se ha generalizado a los pacientes criticos, y determinar los
cambios en la puntuaciéon SOFA a lo largo del tiempo permite estratificar el riesgo
de los pacientes (107).

Las escalas prondsticas se desarrollan en una poblacién concreta, y para su
utilizacion deben validarse en individuos de similares caracteristicas. Deben
tener buena discriminacion y estar calibradas. La discriminacion es la capacidad
de diferenciar entre quienes ocurre el evento y los que no, midiéndose con el
area bajo la curva (AUC). La calibracion compara la mortalidad estimada y la
observada (108). Cuando se crean nuevas versiones, deben afadirse y
recalibrarse nuevas variables.

Ha habido estudios tratando de comparar las escalas prondsticas clasicas y las
mas recientes (109), siendo mas exactas las nuevas, aunque sin diferencias
estadisticas. En general, la utilizacion de una escala u otra se fundamenta en la
facilidad de uso y en las preferencias locales de cada centro.

Escalas prondsticas en los pacientes oncoldgicos ingresados en la UCI

Las escalas prondsticas se han evaluado en los pacientes oncoldgicos en
diferentes cohortes, con resultados dispares (46,87,89,94,95,97). En 1998,
Groeger publicé un estudio prospectivo de 1483 pacientes oncolégicos (33%
tumor de érgano solido) en el que desarrollé un modelo prondstico de pacientes
oncoldgicos en la UCI, denominado ICU Cancer Mortality Model (ICMM) (110).
El modelo prondstico incluye mdltiples variables continuas (PaO2/FiOz,
plaquetas, frecuencia respiratoria, tension arterial sistdlica y dias de
hospitalizacion previos) y categoéricas (parada cardiorrespiratoria antes del
ingreso en la UCI, intubacion el ingreso en la UCI, efecto masa intracraneal,
trasplante alogénico, progresion de la enfermedad, ECOG previo al ingreso,
albumina <2,5 g/dL, bilirrubina > 2mg/dL, Glasgow Coma Score <6, urea >50
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mg/dL y tiempo de protrombina >15 segundos). En el estudio de Groeger ya se
destaca que no se puede utilizar este modelo prondstico para predecir los
resultados de un paciente concreto ni para negar el ingreso a pacientes
oncoldgicos. Se trata de un modelo prondstico capaz de ayudar en la toma de
decisiones, reduciendo la incertidumbre del prondstico en estos pacientes, y
ayudando a mejorar la reproducibilidad de nuestras predicciones.

Desde entonces, han surgido mdltiples estudios, que evallan las escalas
pronésticas en los pacientes oncolégicos. Beniwal (111) evalud las escalas
prondsticas clasicas y mas actuales en los pacientes oncolégicos. Todas las
escalas infraestimaron la mortalidad, sin diferencias en la eficacia, por lo que la
eleccion de la escala a emplear debe ser en funcion de la facilidad de uso. Otros
estudios han evaluado las escalas prondsticas, con resultados similares (112—
115).

Un estudio espafiol en pacientes con tumor de érgano sélido (116) evalud la
escala APACHE Il, SOFA y el ICMM. Se analizaron 132 enfermos con neoplasia
sélida en UCI, objetivando una mortalidad hospitalaria del 19,7%. Las tres
escalas se asociaron de forma independiente a mayor mortalidad, con buena
discriminacion en los pacientes criticos con tumor de 6rgano sdlido. Ninguna de
las escalas fue mejor para predecir los resultados, posiblemente porque los
factores relacionados con el cancer no son tan influyentes en la mortalidad como
se podria pensar. Este estudio resulta interesante, pues es una de las pocas
comparaciones que hay entre las escalas prondésticas clasicas y mas especificas
de pacientes oncoldgicos, sin encontrarse diferencias importantes entre ellas.

La busqueda de un modelo predictivo de mortalidad en los pacientes oncolégicos
no se limita a Groeger. Martos-Benitez (117) creé la escala APACHE Il para
pacientes con cancer soélido (APACHE llpcc). Dicha escala fue superior al
APACHE Il en discriminacion, calibracion y prediccion de muerte. La escala
reune las variables de la escala APACHE Il y afiade otras: ventilacidbn mecanica
invasiva, y dos variables especificas del cancer: admision no relacionada con el
tumor y la etapa clinica del cancer. Aunque esta escala se realiz6 en pacientes
con tumor de 6rgano solido, el 75% de los pacientes ingresaron por una cirugia
electiva, por lo que habria que validar los resultados en pacientes con ingreso de
origen médico.

El estudio de Vincent (118) evalu6 la mortalidad a 120 dias de 1248 pacientes
con tumor de 6rgano solido. En este mismo estudio se elaboro el Oncoscore,
una escala que utilizé los predictores de mortalidad del estudio. La escala tiene
un valor de 0 a 11 (figura 10).

38



Cumulative survival

= P<0.0001

08 ~

3
)|
%5\“ Oncoscore 0-3
- —
+

% Oncoscore 4-7

02 - Oncoscore 8+

0 40 80 120
Days

Las variables empleadas fueron el tipo de tumor (pulmén: 2 puntos, mama y
colorrectal: O puntos, otros: 1 punto), presencia de metastasis (si: 2 puntos; no:
0 puntos) y el soporte organico necesitado en la UCI (ventilacibn mecéanica
invasiva: 3 puntos, drogas vasoactivas: 2 puntos, TRRC: 2 puntos). Se
establecieron puntos de corte para predecir la mortalidad a los 120 dias. Un
Oncoscore inferior a 4 se corresponde con una mortalidad del 40%, entre 4y 7
con una mortalidad del 70% y superior o igual a 8 con una mortalidad del 87%.

1.4. Laadecuacion del tratamiento de soporte vital
en la UCI

El incremento de la incidencia del cancer, junto con la aparicibn de nuevas
terapias, hace que la trascendencia de la neoplasia de 6rgano solido en la UCI
esté en continuo crecimiento. Este hecho genera complicaciones en la toma de
decisiones sobre su tratamiento intensivo, siendo importante la adecuacion (o
limitacion) de los tratamientos de soporte vital (ATSV).

La ATSV, es una decision acordada sobre la retirada de medidas terapéuticas o
Su no inicio ante la irreversibilidad de la enfermedad (119). El proceso implica la
decision de no iniciar (withold) o de retirar (withdraw) tratamiento, tal como la
ventilacion mecéanica, drogas vasoactivas, etc.
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La ATSV es una buena practica médica, pues mantener un tratamiento futil y la
obstinacion terapéutica no tienen justificacion ética ni cientifica (120). La
incertidumbre pronéstica y la preocupaciéon por las secuelas derivadas de la
enfermedad y el tratamiento instaurado son fuente habitual de conflicto. Las
decisiones se realizaran por un equipo asistencial, y deben basarse en los
valores del paciente y en la evidencia cientifica. Las decisiones de ATSV son
evaluaciones prondsticas sobre la inefectividad de una intervencion sanitaria. Se
considera fatil una medida cuya aplicacion resulta ineficaz o inutil para obtener
el efecto esperado.

Hay diversos tipos de ATSV, habitualmente cuatro: la omisién de tratamiento,
rechazo de ingreso de un paciente a la UCI, mantenimiento de las medidas
terapéuticas y la retirada de las mismas (120). El rechazo al ingreso y la omisioén
del tratamiento son las mas frecuentes, siendo la orden de no reanimacién
cardiopulmonar (RCP) y de no intubacion las mas destacables. A pesar de estar
bien definida, existe gran variabilidad en la aplicacién de la ATSV entre las UClIs
(121).

Los pacientes en los que la ATSV es mas frecuente al ingreso son los pacientes
cronicos complejos, geriatricos y oncologicos criticos. EI nimero de pacientes
geriatricos esta aumentando en la UCI, por lo que cada vez mas pacientes
ingresan en la UCI con algun tipo de ATSV. La mayoria consisten en omitir
tratamientos invasivos, como la ventilacion mecénica, didlisis o reanimacion
cardiopulmonar.

Hay diversos estudios que tratan sobre la ATSV, sobre todo respecto a la
decision de no ingreso en la UCI (122-125). En el estudio de Bouneb (122) se
analizaron los pacientes consultados para ingreso durante seis meses,
recogiendo 327 pacientes, de los cuales se rechazaron el 79,5%. La ausencia
de camas disponibles en la UCI y la gravedad de la enfermedad fueron las
principales razones de rechazo de ingreso. El estudio de Joynt (123) evaluaban
los factores asociados al rechazo del ingreso en la UCI. De manera prospectiva
analizaron durante siete meses las consultas con cuidados criticos,
rechazdndose el 38% de las consultas. Las variables que se asociaron al
rechazo fueron la edad avanzada y la gravedad de la enfermedad aguda.

También hay estudios espafioles que han analizado las decisiones de no ingreso
en la UCI. El mas importante es el estudio ADENI-UCI (124), en el que se
analizaron durante un afo los pacientes rechazados al ingreso en 72 UCI de
Espafia. Se analizaron 2284 pacientes. La insuficiencia respiratoria fue el
principal motivo de consulta (47,3%), siendo la pobre calidad de vida, la
enfermedad croénica grave y la limitacion funcional previa los motivos por los que
se denego el ingreso. La mortalidad de los pacientes rechazados a los 90 dias
fue del 60%. La mayoria de los pacientes rechazados no fallecieron en el ingreso
hospitalario, por lo que la razén principal de rechazo de los pacientes tuvo que
ver con sus comorbilidades en el momento de la valoracién. Otro estudio espafiol
(125) realizado en 43 hospitales registr6 de manera prospectiva las ATSV al
ingreso en la UCI. De 3042 pacientes, el 7,8% tuvieron alguna ATSV al ingreso
en la UCI, teniendo mayor mortalidad que los que no. Se identificaron como
causas para la ATSV al ingreso la edad, razon de ingreso, y situacién basal. A
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pesar de lo anterior, la frecuencia de ATSV al ingreso es menor que la aplicada
durante la estancia en la UCI (13-34%) (126,127).

1.4.1 Adecuacion del tratamiento de soporte vital en los
pacientes oncologicos criticos

Los resultados de los pacientes oncoldgicos criticos estan relacionados con las
caracteristicas del paciente (fragilidad) y la reversibilidad de la patologia critica
(128). La progresion de la enfermedad oncologica tiene una trayectoria
particular, definida por un periodo de deterioro clinico significativo evidente (129),
momento en el cual los pacientes pueden entrar en un programa de cuidados
paliativos, falleciendo en un corto espacio de tiempo. En este contexto resulta
fundamental diferenciar entre pacientes que presentan tratamiento con intencion
paliativa y pacientes que estan en cuidados paliativos (cuidados al final de la
vida) (130,131). Los pacientes que no tienen un tratamiento curativo, son
considerados paliativos, pudiendo recibir tratamiento quirdrgico, sistémico o
ambos, con el objetivo de prolongar la supervivencia global. Esta supervivencia
es cada vez mayor en algunos tipos de tumores, con la aparicibn de nuevos
tratamientos (11,12,132). Los cuidados paliativos suponen un cambio en el
objetivo terapéutico, enfocdndonos en el alivio sintomatico de los pacientes. En
los pacientes oncolégicos puede haber tiempo para planificar los cuidados al final
de la vida, teniendo un papel relevante los servicios de cuidados paliativos, que
brindan confort en las Gltimas semanas o0 meses de vida.

La decision de no ingreso en la UCI es la forma de ATSV mas frecuente en los
pacientes oncoldgicos (128,133). La gravedad de la patologia critica al ingreso,
el momento evolutivo de su enfermedad y la situacién basal (fragilidad) son tres
variables fundamentales para decidir el ingreso o no en la UCI (134,135). La
gravedad de la patologia critica puede condicionar el tratamiento oncoldgico
posterior (pacientes demasiado graves para recibir tratamiento sistémico) y
generar una estancia prolongada en la UCI. Una larga estancia en la UCI (y la
rehabilitacion posterior que sera necesaria) se asocia a un gran namero de
complicaciones (134). Por otra parte, la fragilidad es otro factor crucial para
decidir el ingreso o0 no en los pacientes oncolégicos. La fragilidad se define como
un sindrome caracterizado por la pérdida de reserva fisioldgica y cognitiva, que
aumenta la vulnerabilidad y posibilidad de efectos adversos. El desarrollo de
patologia critica puede conducir a fragilidad en pacientes vulnerables. Ademas,
la enfermedad critica puede ser el factor clave para impedir la recuperacion y
autonomia funcional en los pacientes que ya se consideran fragiles. La fragilidad
de los pacientes permite predecir con mayor certeza que la edad cronoldgica la
vulnerabilidad y recuperabilidad ante una situacion critica (136,137).

Los pacientes con buena situacién funcional y expectativa de vida deben ser
considerados para el ingreso en la UCI. La incertidumbre comienza a medida
gue la situacion basal es mas limitada y el paciente no tiene opciones curativas
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para su neoplasia. Estos pacientes podrian considerarse para ingreso en la UCI,
teniendo limitados los tratamientos invasivos (35,37). Se trata de pacientes cuya
adecuada valoracion es compleja, y requiere de una decisidn conjunta entre
Oncologia Médica y Medicina Intensiva, en base a los antecedentes personales,
situacion basal, factores prondsticos y su situacion oncologica. Un estudio
retrospectivo (138) evalu6 de forma retrospectiva los ingresos en la UCI de los
pacientes oncoldgicos, encontrando que el 47,2% fueron ingresos evitables. Los
factores que se asociaron con estos pacientes fueron una pobre situacion
funcional, peor indice de Charlson, y el nimero de hospitalizaciones en los
altimos doce meses. Aunque se trate de un estudio retrospectivo, reafirma la
importancia de un trabajo multidisciplinar para asegurar el mejor tratamiento a
los pacientes oncolégicos.

En 2018 se publicé un documento de consenso entre la SEOM y SEMICYUC
(35). En el articulo se subraya el cambio de paradigma en relacion a los ingresos
de los pacientes oncoldgicos en la UCI, y se definen las situaciones en las que
estaria justificado el ingreso de estos pacientes: razon de ingreso reversible,
prondéstico oncoldgico favorable, no se rechaza el ingreso en la UCI y adecuada
calidad de vida y situacion basal previa al evento agudo. Una vez el paciente
ingresa en la UCI, el rol del oncdlogo debe ir enfocado a la prevencion,
diagnéstico y tratamiento de complicaciones especificas y ayudar a la toma de
decisiones (soporte agresivo y transicion a cuidados paliativos).

No hay muchos estudios en los que se haya evaluado la frecuencia de la ATSV
en los pacientes oncoldgicos criticos. Teniendo en cuenta que denegar el ingreso
a un paciente a la UCI es un tipo de ATSV, en el estudio de Cuenca (98) se
realizé en el 19,5% de los pacientes consultados. El estudio de Thiéry (139)
evalué los resultados de los pacientes oncoldgicos que fueron considerados para
el ingreso en la UCI durante un afio. Incluy6é 206 pacientes con cancer (33,5%
organo solido; 67,5% hematoldgico). 101 pacientes (49%) no ingresaron (ATSV).
De este 49% limitado para el ingreso, 54 pacientes (26,2%) estaban “mal para
beneficiarse” y 47 pacientes (22,8%) estaban “bien para beneficiarse”. De
quienes estaban “bien para beneficiarse”, finalmente ingresaron 13 (suponiendo
el retraso del ingreso en la UCI). El 74% de los pacientes que estaban “mal para
beneficiarse”, y el 21,3% de los pacientes que estaban “bien para beneficiarse”,
fallecieron, indicando un error en la valoracién por el intensivista. Este hecho
ejemplifica la complejidad a la hora de valorar adecuadamente a estos pacientes.
Un estudio holandés (140) valor6 de forma retrospectiva a 780 pacientes
oncoldgicos (65% tumor de érgano solido) que se consideraron para ingreso en
la UCI. Se nego el ingreso al 41,5% de los pacientes. El 80% de los que no
ingresaron estaban “bien para beneficiarse”, falleciendo un 21%. El otro 20% que
no ingreso se orientdé como estar “mal para beneficiarse”, con una supervivencia
hospitalaria del 29%. De nuevo, la valoracion de los pacientes oncolégicos con
una patologia critica es compleja, y el mejor abordaje probablemente sea a
través de una colaboracion entre oncologos e intensivistas.

Dentro de los estudios de los pacientes ingresados en la UCI, el estudio de
Soares (141), registré una ATSV en el 10% de los pacientes (24% en el ingreso
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de origen médico), con una mortalidad hospitalaria muy cercana al 100%. En un
estudio espariol (29) la ATSV fue del 14%.

1.5 Calidad de vida de los enfermos con tumor de
organo solido tras su admision en UCI

Teniendo claro que el prondstico de los enfermos oncoldgicos que precisan de
admision en UCI ha mejorado en los ultimos afios, resulta interesante conocer
si, ademas, la mejora en la supervivencia se acompafa de una buena calidad de
vida.

La calidad de vida de los pacientes tras un ingreso en la UCI ha sido estudiada,
y a nivel global es similar a la de pacientes que no ingresan en la UCI (142—-145).
El estudio de Langerud (145) vio que hay subgrupos de pacientes que tienen una
mayor reduccion de su calidad de vida: quienes sufrieron un sindrome de distress
respiratorio, ventilacion mecénica prolongada o shock séptico. Aunque los
estudios anteriores evallan la calidad de vida tras el ingreso en la UCI, ninguno
de ellos evalué la situacion funcional con la que ingresaron los pacientes. En otro
estudio (146) evaluaron la fragilidad al ingreso en la UCI, y a los tres y nueve
meses se evalud la calidad de vida con el EuroQol-5D (EQ-5D)(147). Los
pacientes que presentaban criterios de fragilidad al ingreso en la UCI se
asociaban con peor calidad de vida en los meses posteriores. Aunque la calidad
de vida tras el ingreso en la UCI se relaciona con la gravedad de la enfermedad,
la fragilidad preexistente también influye significativamente.

En los pacientes oncolégicos apenas hay literatura que haya evaluado la
afectacion del ingreso en la UCI en la calidad de vida. El estudio de Toffart (148)
estudié la calidad de vida de pacientes con tumor de 6rgano soélido a los tres
meses del ingreso en la UCI. Para evaluar la calidad de vida realizaron una
encuesta telefonica a los pacientes, analizando afectacion fisica y mental
secundaria al ingreso (Short Form 36 (SF-36)). Se compararon 23 pacientes con
tumor de d6rgano solido con 46 controles sin neoplasia. No se encontraron
diferencias en cuanto a la calidad de vida a los tres meses, sin embargo, es un
estudio con un bajo tamafio muestral, en el que no se evaluaron los QALY. El
estudio de Normilio-Silva (91) evalu6 casi 800 pacientes oncolégicos y analizo la
calidad de vida a los doce meses utilizando el EQ-5D. Se analizaron los QALY,
y menos de un tercio de los participantes tuvieron 12 meses de supervivencia
ajustada por calidad de vida. Los factores mas asociados al descenso de los
QALY fueron la situacién basal previa (ECOG), el SAPS 3, el tratamiento
neoplasico previo y el estado de la neoplasia.

Hay pocos datos sobre la calidad de vida en los pacientes oncoldgicos, y ademas
resulta complejo su andlisis, dado que el deterioro en la calidad de vida puede
estar influido por la evolucion de la enfermedad neoplasica, la fragilidad al
ingreso, y por la estancia en la UCI.
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1.6 Tratamiento oncoldgico tras el ingreso en la
UCI.

La calidad de vida y la situacion funcional al alta de un ingreso en la UCI tienen
importancia, especialmente en los pacientes oncoldgicos, en los que un deterioro
significativo puede retrasar o impedir el uso de tratamientos oncoldgicos con
potencial beneficio (curativos o prolongacién de la supervivencia).

Hay pocos estudios en los que se evalie qué pacientes oncoldgicos pueden
recibir tratamiento antineoplasico tras el alta de la UCI (149,150). Probablemente
el mas relevante sea el estudio de Gheerbrant (150). Se analizaron 361 enfermos
con neoplasia solida con admisién no planeada en UCI, desde 2005 a 2013. El
70% sobrevivieron a la UCI, y se recogid si recibieron o no tratamiento
antineoplasico. A los tres meses, el 55% habia recibido tratamiento, y a los seis
meses el 44%. En los dos casos, el tratamiento mayoritario fue la quimioterapia
(38 y 27%, respectivamente). En el estudio de Auclin (149) se analizaron de
forma retrospectiva los pacientes mayores de 65 afios con tumor solido que
fueron admitidos en UCI, desde 2009 a 2014. De los 262 pacientes, fallecieron
136 (52%) a los 90 dias. De los supervivientes a la UCI con indicaciéon de
tratamiento oncolégico, lo recibieron el 52,7%.

Los dos unicos estudios en pacientes con tumor de drgano solido son
retrospectivos, y solo uno de ellos analiza el tipo de tratamiento oncolégico que
recibieron. Dado que son retrospectivos, el impacto de los nuevos tratamientos
antineoplasicos y si estos se reinician 0 no después de una toxicidad
farmacoldégica grave no ha sido estudiado. Seria interesante valorar la
repercusion en la mortalidad de aquellos pacientes que ingresan en la UCI por
una toxicidad secundaria al tratamiento antineoplasico, que posteriormente no
pueden reiniciar (toxicidad grave). No obstante, no hay estudios hasta el
momento que planteen estas cuestiones.
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2. Justificacion, Hipétesis y Objetivos
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2.1 Justificacion

El cancer es una de las causas de mortalidad y morbilidad mas frecuentes a nivel
mundial. La incidencia del cdncer estd en aumento, y se espera que continde al
alza en los proximos afios. Ahora bien, la mortalidad del cancer ha disminuido,
por el desarrollo de actividades preventivas, el diagnéstico precoz y los avances
terapéuticos, sistémicos y locales. El desarrollo de nuevas herramientas
terapéuticas (inmunoterapia, terapias moleculares, técnicas quirurgicas...) han
permitido disminuir la mortalidad de algunas neoplasias.

Este continuo aumento de pacientes con cancer, junto a su mejora de la
supervivencia, genera un mayor nimero de este tipo de pacientes en nuestras
UCIs. Los enfermos con neoplasia soélida son vulnerables a multitud de
enfermedades, relacionadas y no relacionadas con el cancer. La etapa de
desarrollo también se ha dado en la UCI, con la aparicién de la ventilacion
mecanica no invasiva, estrategias protectoras de la ventilacibn mecénica
invasiva y un mejor entendimiento de la fisiopatologia de la sepsis, entre otras.
Los pacientes oncolégicos han sido clasicamente rechazados de las UCI por su
mal prondstico. Afortunadamente, el progreso en el terreno de la Oncologia y la
Medicina Intensiva han permitido un aumento de la supervivencia de los
enfermos con neoplasia solida admitidos en UCI.

No tenemos datos de las propiedades clinicas de los enfermos con tumor sélido
gue son admitidos en las UCIs de nuestra region. Nuestros hallazgos pueden
ayudar a estandarizar los cuidados criticos y buscar unificar los criterios de
ingreso de acuerdo a los factores prondsticos hallados. E| HCUVA es el hospital
terciario de referencia para la Regién de Murcia. Nuestra UCI es la Unica de la
Regién de Murcia que atiende pacientes de Cirugia Cardiaca, Neurocirugia,
Cirugia Toré&cica y trasplantes. El Servicio de Oncologia Médica es el Unico que
cuenta con la Unidad de Sarcomas de la Regién de Murcia. Todo lo anterior
aporta mayor complejidad y gravedad a los pacientes que atendemos, pero nos
brinda una oportunidad Unica para aportar los datos de estos pacientes en
nuestra Comunidad Autdnoma. Es esperable que los avances continten en los
préximos afos, habiendo cada vez mas pacientes oncologicos de mejor
prondstico, subsidiarios de ingreso en la UCI. Por lo tanto, es crucial revisar el
apoyo y beneficio que la UCI puede aportar a estos pacientes, lo cual supone
desafios profesionales y organizativos.
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2.2 Hipotesis

Elingreso en la UCI de los enfermos criticos con tumor solido resulta beneficioso
a medio y largo plazo en cuanto a la mortalidad.

2.3 Objetivos

2.3.1 Objetivo Principal

Detallar las caracteristicas clinicas de los enfermos con neoplasia soélida al
ingreso en UCI.

2.3.2 Objetivos Secundarios

-Determinar el soporte vital requerido durante el ingreso en UCI de los
pacientes con tumor de 6rgano sélido.

-Caracterizar la evolucién clinica hospitalaria tras la admisién en la UCI. Conocer
la evolucion clinica y repercusion en la situacion funcional a los seis y doce
meses del ingreso en la UCI.

-Identificar los factores prondsticos para mortalidad hospitalaria en los
enfermos con tumor sélido admitidos en UCI.

-Analizar las caracteristicas clinicas de los pacientes con tumor de érgano
sélido que son desestimados para su ingreso en la UCI por médicos
intensivistas.

-Comparar la evolucién clinica a los 28 dias, tres, seis y doce meses entre los

pacientes que ingresan en la UCI y en los que son desestimados inicialmente
tras la valoracion por un médico intensivista.
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3. Material y métodos
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3.1. Diseno del estudio

Para dar respuesta a nuestra hipotesis y objetivos se ha disefiado un estudio
observacional, retrospectivo de cohortes en un Unico centro.

3.2. Poblacion y periodo de estudio

Se han escogido enfermos con neoplasia solida, en estado critico, admitidos en
el Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca (HCUVA) desde enero de
2017 a diciembre de 2021. Se analizaron dos cohortes.

Cohorte A: pacientes ingresados en la UCI del HCUVA con diagnostico de
tumor sdlido antes o durante su admision en la UCI.

Cohorte B: pacientes hospitalizados con neoplasia sélida que son
desestimados para su ingreso en la UCI por médicos intensivistas.

3.3. Seleccion de los pacientes ingresados en la
UCI con neoplasia de 6rgano solido

3.3.1 Criterios de inclusion

Enfermos admitidos en la UCI del HCUVA (desde enero de 2017 a
diciembre de 2021) con diagnostico anatomopatologico de tumor soélido
antes o durante su hospitalizacion.

Pacientes con enfermedad metastasica o tumoral localizada que recibieron
tratamiento con intencion paliativa o curativa (incluyendo quimioterapia,
cirugia o radioterapia) en los doce meses previos a su admisién en UCI

3.3.2 Criterios de exclusioén

Enfermos que no han recibido ninguna intervencion terapéutica en los doce
meses anteriores a su admision en UCI, incluyendo quimioterapia, cirugia o
radioterapia.

Admisién en UCI como parte del postoperatorio inmediato de una cirugia
programada, ya sea oncoldgica o no.

Neoplasias hematoldgicas, excluyendo los linfomas.

No disposicion de acceso a la historia clinica completa (insuficiente
informacion de pacientes que proceden de otros centros sanitarios...).
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- Pacientes consultados con la UCI para un procedimiento técnico
programado (pericardiocentesis, via central, etc).

3.4. Seleccidon de los enfermos con tumor soélido
desestimados para su admisién en UCI

3.4.1 Criterios de inclusidn

- Pacientes hospitalizados (desde enero de 2017 a diciembre de 2021) con
diagndstico anatomopatologico de tumor sélido que son valorados y
desestimados para el ingreso en la UCI.

- Pacientes con enfermedad metastasica o tumoral localizada que recibieron
tratamiento con intencidn paliativa o curativa (incluyendo quimioterapia,
cirugia o radioterapia) en los doce meses previos a su admisién en UCI

3.4.2 Criterios de exclusion

- Enfermos gque no han recibido ninguna intervencion terapéutica en los doce
meses anteriores a su admision en UCI, incluyendo quimioterapia, cirugia o
radioterapia.

- Pacientes consultados con la UCI para un procedimiento técnico
programado (pericardiocentesis, via central, etc).

- Neoplasias hematoldgicas, excluyendo los linfomas.

3.5. Obtencidn de datos

Para los pacientes ingresados en la UCI, se llevo a cabo la identificacion de los
pacientes que se ajustaban a los criterios de inclusion, mediante la revision de
las historias clinicas contenidas en la base de datos de los pacientes ingresados
en UCI.

Para los pacientes desestimados para el ingreso en la UCI, se llevé a cabo una
identificacion multiple de los enfermos que se ajustaban a los criterios de
inclusion, analizando las notas clinicas de los intensivistas durante el periodo del
estudio, las historias clinicas de ingreso del servicio de Oncologia Médica que
incluian las palabras clave: “UCI”, “intensivista”, “intensivos” y “cuidados
intensivos”. Por ultimo, se analizaron las notas clinicas del servicio de Oncologia
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Médica durante el periodo de estudio que incluian las palabras clave: “UCI”,

LE 11

“‘intensivista”, “intensivos” y “cuidados intensivos”.

Se utilizaron las plataformas ICCA® y Selene® para extraer los datos clinicos
recopilados en las historias clinicas. La informacion de Atencidn Primaria y otros
centros de la Region de Murcia se extrajeron de la plataforma Agora®

3.6. Definicidn de variables

3.6.1 Variables de cohorte Ay B

Datos demograficos

-Sexo. Femenino o masculino.

-Edad. Calculada en afios mediante la diferencia entre la fecha de admision en
la UCI y la fecha de nacimiento.

- Antecedentes personales. Recogidas como variables cualitativas dicotdmicas.
Diabetes mellitus (si/no), hipertension arterial (si/no), enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (si/no), cardiopatia isquémica (si/no), habito tabaquico
(si/no), insuficiencia hepatica/cirrosis (si/no), insuficiencia renal crénica (si/no) e
inmunosupresién (si/no).

- Fecha de fallecimiento. Se registré la fecha de éxitus de los pacientes que
presentaron este evento hasta el 1 de abril de 2024.

- Fecha de ingreso hospitalario. Fecha de admision hospitalaria del paciente.
- Fecha de alta hospitalaria. Fecha de egreso hospitalario del paciente.
- Fecha de ingreso en la UCI. Fecha de admisién en la UCI.

- Fecha de consulta con la UCI. Fecha en la que el paciente es consultado con
la UCI.

- Fecha de alta de la UCI. Fecha de egreso de la UCI del paciente.

- Servicio de procedencia. Servicio hospitalario de origen del paciente previo
ingreso en la UCI.
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Datos relacionados con la valoracion del paciente oncoldgico por parte de
la UCI

- Motivo de consulta. Causa por la que el paciente oncoldgico es valorado por la
UCl.

- Hora de valoracion por la UCI. Hora en la que el paciente oncoldgico es
valorado por un médico intensivista para acordar la actitud.

- Hora de ingreso en UCI. Hora en la que el paciente oncolégico es admitido en
la UCI.

- Tipo de ingreso. Variable dicotdbmica cualitativa (médico/postquirdrgico). Se
recoge si el ingreso es por un motivo médico o una complicacién postquirdrgica.

- Motivo de ingreso. Recogido segun:

e Sistema. Marco general del ingreso encuadrado en sistema bioldgico
(sistema respiratorio, sistema cardiovascular, etc.).

e Categoria. Dentro de cada sistema se agruparon en grupos de sindromes
(insuficiencia respiratoria, infeccioso, etc.).

e Concreto. Se especifico dentro de cada variable el diagnéstico concreto
(neumonia, tromboembolismo pulmonar, etc.).

- Servicio de traslado. Servicio hospitalario en el que el paciente continta el
ingreso tras alta de la UCI.

Variables clinicas durante el ingreso en la UCI

- Infeccién. Variable dicotomica (si/no). Presencia o ausencia de proceso
infeccioso a la valoracion o admision en la UCI. En caso afirmativo, se recoge el
origen de la misma y agente patégeno.

- Sepsis. Variable dicotomica (si/no). Presencia o ausencia de sepsis a la
valoracién o admision en la UCI.

- Shock séptico. Variable dicotémica (si/no). Definido por el paciente catalogado
como “sepsis” y que preciso drogas vasoactivas.

- Constantes vitales. Constantes vitales al momento de admisién en la UCI.
Fueron recogidas: temperatura (°C), tension arterial sistdlica y diastolica (mm
Hg), frecuencia respiratoria (rpm) y frecuencia cardiaca (Ipm).

- Datos analiticos. Resultados del andlisis realizado al momento de admision en
la UCI. Fueron recogidos: creatinina (mg/dL), bilirrubina (mg/dL), albumina
(g/dL), lactato (mmol/L), actividad protrombina (%), leucocitos (por pL),
neutroéfilos (por pL), plaquetas (por uL).
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- Oxigenoterapia de alto flujo. Variable dicotémica (si/no). Se define como el
empleo de oxigenoterapia de alto flujo. En los casos afirmativos se recogieron la
fraccion inspiratoria de oxigeno y la media de litros por minuto.

- Ventilacion mecanica no invasiva (VMNI). Variable dicotomica (si/no). Se define
como el empleo de VMNI. En los casos afirmativos fueron recogidas las medias
de los parametros utilizados: presidn positiva inspiratoria (IPAP), presion positiva
espiratoria (EPAP) y la fraccion inspiratoria de oxigeno.

- Ventilacion mecéanica invasiva (VMI). Variable dicotdmica (si/no). Se define
como el empleo de VMI. En los casos afirmativos fueron recogidas las medias
de los parametros utilizados: fraccion inspiratoria de oxigeno y presion positiva
al final de la espiracion (PEEP).

- Dias de VMI. Dias que el paciente precisa VMI.

- Utilizacién de drogas vasoactivas. Variable dicotémica (si/no). Necesidad de
empleo de drogas vasoactivas durante el ingreso. En caso afirmativo, fue
recogida la dosis maxima de noradrenalina utilizada.

- Terapia de reemplazo renal continuo (TRRC). Variable dicotémica (si/no).
Empleo o no de usar TRRC en su ingreso en la UCI.

- Dias de TRRC. Dias que el paciente precisa TRRC.

-AKIN (Acute Kidney Injury Network). Se ha recogido la puntuacion maxima en
la escala AKIN durante el ingreso en UCI. AKIN 1 implica un ascenso de la
creatinina sérica mayor o igual a 0,3 mg/dL junto a una diuresis menor a 0,5
ml/kg/h durante seis horas. AKIN 2 implica duplicar la cifra de creatinina y una
diuresis inferior a 0,5 ml/kg/h al menos doce horas. AKIN 3 implica triplicar la
creatinina basal y una diuresis inferior a 0,3 ml/kg/h en 24 horas. Si el paciente
precisa TRRC se considera grado 3.

-Neutropenia. Variable dicotomica (si/no). Presencia de menos 1500 neutrdfilos
por mm3,

- Neutropenia profunda. Variable dicotdbmica (si/no). Menos 100 neutrofilos por
mm?3,

- Nutricion enteral. Variable dicotémica (si/no). Empleo nutricion enteral.
-Nutricién parenteral. Variable dicotomica (si/no). Empleo de nutricién parenteral.

- Fallecimiento en la UCI. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente fue éxitus
durante el ingreso en UCI.

- Fallecimiento durante el ingreso. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente fue
exitus durante el ingreso hospitalario, en UCI o en los servicios hospitalarios de
procedencialtraslado.

- Fallecimiento a los 6 meses del ingreso en UCI. Variable dicotémica (si/no). Si
el paciente fue éxitus en los 6 primeros meses desde la fecha de ingreso en UCI.
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- Fallecimiento a los 12 meses del ingreso en UCI. Variable dicotomica (si/no).
Si el paciente fue éxitus en los 12 primeros meses desde la fecha de ingreso en
UCl.

- Adecuacion de la terapia de soporte vital (ATSV). Variable dicotdmica (si/no).
Se define como ATSV a la decisidon consensuada y meditada de retirada de
medidas terapéuticas o su no inicio ante la irreversibilidad de la enfermedad y la
futilidad o impropiedad de estas medidas.

-Orden de no intubacién (ONI). Variable dicotémica (si/no). Presencia o ausencia
de ONI.

Escalas de gravedad en la UCI

-Escala SOFA (Sequential Organ Failure Assesment). Evalla la afectacion
organica, a través de seis 6rganos, puntuandose individualmente de 0 a 4. Se
evalla la escala Glasgow, TAS y necesidad de DVA, grado de trombopenia, cifra
de creatinina y bilirrubina sérica y la relacion PaO2/FiOz2. El célculo del SOFA se
realiz6 el dia del ingreso y a los tres dias.

-Escala SAPS Il (Simplified Acute Physiologic Score IIl). Predice el prondstico
en UCI con datos de la primera hora de ingreso. Las variables evaluadas son:
neoplasia y tratamiento activo, dias de ingreso previo a la UCI, DVA, afectacion
cardiaca, cirrosis, SIDA, edad si el ingreso es urgente, quirdrgico y el sistema
afectado principalmente (higado, neuroldgico, cardiovascular, digestivo).

-Escala SAPS Il (Simplified Acute Physiologic Score II). Trata de predecir el
prondstico con datos del primer dia de admision en UCI. Es una escala mas
antigua que SAPS lll, que incluye un mayor nimero de resultados analiticos.

-Escala APACHE IV (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation 1V). Ultima
version de la escala APACHE. Utiliza un gran nimero complejo de variables:
albumina, antecedente de hemodialisis, cancer metastasico, linfoma, leucemia
cirrosis, escala Glasgow, fallo hepatico, bilirrubina, creatinina, diuresis diaria,
SIDA, FiO2, p0O2, pH, pCO2, necesidad de ventilacion mecénica invasiva,
leucocitos, hematocrito, sodio, frecuencia respiratoria, temperatura, edad,
frecuencia cardiaca, el sistema que implica el ingreso (respiratorio...). urea,
tensién arterial media, dias de ingreso antes de UCI y cirugia urgente.

-Escala APACHE Il (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation Il). Analiza
en el primer dia de admision en UCI el prondéstico. Se utilizan las siguientes
variables: potasio, escala Glasgow, frecuencia cardiaca, pH arterial, sodio, TAM,
hematocrito, temperatura, oxigenacion, leucocitos y creatinina.
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Datos relacionados con el proceso oncolégico

-Fecha diagnéstico oncoldgico. Se recoge como fecha de diagndstico la fecha
de informe de anatomia patoldgica con diagndstico de neoplasia de 6rgano
solido.

- Diagnastico previo al ingreso en UCI. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente
fue diagnosticado de forma previa al ingreso o durante el mismo.

-Histologia. Se recogié la histologia reflejada en el informe de anatomia
patolégica.

-Origen del tumor. Se define como la localizacién del tumor primario.

- Estadio. Variable dicotdmica (localizado/metastasico). Se recogio6 si el estadio
del tumor era localizado o metastéasico.

- Fecha de diagnostico de enfermedad metastasica. Fecha en la que se
evidencia afectacion metastasica.

- Metastasis hepaticas. Variable dicotdmica (si/no). Presencia de metéastasis
hepaticas.

- Metastasis en pulmaon. Variable dicotémica (si/no). Presencia de metastasis en
pulmon.

- Metastasis en sistema nervioso central (SNC). Variable dicotomica (si/no).
Presencia de metastasis en SNC.

- Metastasis ganglionares. Variable dicotémica (si/no). Presencia de metastasis
ganglionares.

- Metastasis 6seas. Variable dicotomica (si/no). Presencia de metastasis 6seas.

- Metastasis en otras localizaciones. Variable dicotémica (si/no). Presencia de
metéastasis en otras localizaciones.

- Oligometastasis. Variable dicotomica (si/no). Se considera oligometastasis a la
presencia de una a cinco metastasis que afectan un maximo de dos 6rganos.

- ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) basal. Es una escala de calidad
de vida en el paciente oncol6gico con una puntuacion del 0 al 5. La puntuacion
0 se asigna a pacientes asintomaticos y sin limitaciones para las actividades
basicas e instrumentales de la vida diaria. La puntuacion 1 consiste en sintomas
leves que permiten realizar un trabajo ligero. La puntuacion 2 implica una mayor
afectacion sintomatica, permaneciendo el paciente menor del 50% encamado o
sentado, no siendo capaz de realizar ningun trabajo. Un paciente con una
puntuacion de 3 precisa de ayuda para la mayoria de actividades basicas e
instrumentales de la vida diaria y permanece encamado mas del 50% del dia. La
puntuacion 4 supone un encamamiento completo y ayuda para actividades
basicas y la puntuacion de 5 corresponde a un paciente fallecido. Para el ECOG
basal se consider6 el ECOG previo al ingreso del paciente en UCI.
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-ECOG a los 6 meses. Escala ECOG a los 6 meses de la admision En UCI o
valoracion por UCI en caso de pacientes que no hayan sido ingresados.

- ECOG alos 12 meses. Escala ECOG a los 12 meses de la admision En UCI o
valoracion por UCI en caso de pacientes que no hayan sido ingresados.

-Tratamiento activo. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente ha recibido
tratamiento sistémico o radioterapia en los dos meses anteriores a la valoracion
o admision en UCI.

-Tipo de tratamiento activo. Se recogio el tratamiento que recibia el paciente en
el momento de ser valorado por UCI o durante el ingreso. Se categorizé en:
quimioterapia, inmunoterapia, inhibidores de tirosina-quinasa, hormonoterapia,
anticuerpos monoclonales y radioterapia.

- Objetivo del tratamiento. Variable dicotémica (curativo/paliativo). En funcién del
objetivo del tratamiento oncologico. Curativo en los tratamientos adyuvantes y
neoadyuvantes. Paliativo en los casos de tratamientos con intencion de alivio de
sintomas o prolongar supervivencia.

- Fecha de inicio de tratamiento actual. Fecha de comienzo del tratamiento activo
del paciente.

- Fecha de ultimo ciclo/dosis de tratamiento actual. Fecha de la dltima dosis o
ciclo de tratamiento actual recibido por el paciente previo a su ingreso.

-Lineas previas de tratamiento. Variable dicotomica (si/no). Empleo de
tratamientos previos al actual.

-Tratamientos previos. En caso de haber recibido el paciente tratamientos
oncoldgicos previos al actual, se recogieron los farmacos empleados.

-NUumero de linea. Namero de linea de tratamiento actual que recibe el paciente.

-Cirugia oncolégica. Variable dicotdbmica (si/no). Si el paciente habia precisado
cirugia oncologica.

-Estado oncolégico. Situacién en la que se encuentra la enfermedad oncoldgica
atendiendo a la reevaluacion radiolégica de la misma segun los criterios RECIST
(Response Evaluation Criteria In Solid Tumors). Los criterios RECIST se usan
para conocer la respuesta obtenida con los tratamientos oncolégicos, pudiendo
ser de progresion de enfermedad (aumento del 20% de las lesiones),
enfermedad estable (disminucion menor del 30% o aumento menor del 20%),
respuesta parcial (disminucion mayor del 30%) o respuesta completa
(desaparicion de la enfermedad medible o evaluable). Se consider6 como no
evaluables a los pacientes diagnésticados durante los dos meses previos a la
valoracion/ingreso en UCI al no haber pasado tiempo suficiente para el inicio o
la respuesta al tratamiento oncolégico.

-Toxicidad. Variable dicotomica (si/no). Se recogio si el paciente presentaba
efectos adversos a causa del tratamiento oncologico.
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-Tipo de toxicidad. En caso de presentar toxicidad se categorizo el tipo en funcién
de los términos de la escala internacional CTCAE (Common Terminology Criteria
for Adverse Events).

- Grado de toxicidad. En caso de presentar toxicidad, se recogio6 el grado de tde
acuerdo a la escala CTCAE.

- Quimioterapia en la UCI. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente precisé el
inicio de quimioterapia en UCI.

-Tratamiento tras el ingreso en la UCI. Variable dicotomica (si/no). Si el paciente
recibio tratamiento oncolégico tras su ingreso en UCI.

-Paliativo tras el ingreso en UCI. Variable dicotémica (si/no). Si el paciente, tras
su ingreso en UCI, es considerado en los tres meses posteriores candidato a
tratamiento sintomatico/paliativo exclusivo por el deterioro funcional presentado.
No se consider6 para esta variable a los pacientes que eran considerados
paliativos antes del ingreso en UCI.

3.6.2 Variables especificas de la cohorte B

- Actitud tras la primera consulta. Variable dicotémica (no ingreso/seguimiento
estrecho). Definida como la actitud tras la valoracién por parte de la UCI. Se
consider6 como “seguimiento estrecho” a aquellos pacientes candidatos a
ingreso a UCI que precisan de una nueva valoracion tras optimizacion del
tratamiento médico.

- Segunda valoracién. Variable dicotémica (si/no). Se define por la valoracién en
una segunda ocasion por parte del médico intensivista.

- Fecha de segunda valoracién. Fecha en la que el paciente es valorado por
segunda vez por un médico intensivista.

- Hora de segunda valoracion. Hora en la que el paciente es valorado por
segunda vez por un médico intensivista.

- Ingreso tras segunda valoracion. Variable dicotbmica (si/no). Se define por la
decision de admision en la UCI tras la segunda valoracion. En el caso de ser
afirmativo, se recoge la fecha y hora en del ingreso como en la cohorte A.

-Quick SOFA (qSOFA) en dia 1 y dia 3. Escala introducida por el Grupo de
Trabajo de las Definiciones de Sepsis. Se trata de una escala aplicable a pie de
cama, que tiene como objetivo identificar pacientes potencialmente graves.
Analiza si existe una tension arterial sistélica menor o igual a 100 mmHg (1
punto), frecuencia respiratoria mayor o igual a 22 rpm (1 punto) y valor de escala
Glasgow menor de 13 puntos (1 punto). Tiene un valor de 0 a 3. Valoracion
numeérica de la escala, recogida en el momento de la valoracién por el médico
intensivista y a los tres dias de la misma.
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3.7. Estadistica

Las variables cualitativas se expresaron con valores absolutos y relativos en
forma de porcentajes. Las variables cuantitativas se indicaron en funcion de su
distribucion (normal o no) en medias y desviacién estandar o mediana y su rango
intercuartil. La normalidad de las variables se evalué con el test de Kolmogorov-
Smirnov o Shapiro-Wilk en funcién del tamafio muestral de las cohortes.

Para las variables cuantitativas con distribucion normal, la comparacion entre
grupos se realiz6 mediante la prueba T de Student, mientras que para las
variables que no presentaban distribucion normal se utilizé la prueba U de Mann-
Whitney. La comparacion de variables cualitativas se hizo con el test exacto de
Fisher o la prueba Ji2 de Pearson.

Se implementd un andlisis de supervivencia utilizando el método de Kaplan-
Meier, la comparacion de curvas de supervivencia entre grupos se realizo
mediante la prueba de Log-Rank.

Por ultimo, se desarroll6 un modelo de regresién logistica utilizando el conjunto
de variables relacionadas con la mortalidad hospitalaria en nuestra muestra.
Previamente, se identificaron y eliminaron las variables altamente
correlacionadas y con varianza cercana a cero del conjunto de candidatas.
Ademas, se incluy6 la presencia de metastasis debido a su importancia en la
literatura cientifica, aunque no mostré una relacion significativa con la mortalidad
en nuestra muestra. Para la construccién del modelo pronéstico, se emplearon
diferentes métodos de seleccién de variables (modelo completo, seleccion hacia
adelante, eliminacion hacia atras y seleccion por pasos). La seleccion del modelo
mas eficiente tuvo en consideracion el grado de parsimonia del mismo, asi como
las siguientes métricas: Area under the curve (AUC), Akaike information criterion
(AIC) y Bayesian Information Criterion (BIC).

Todos los analisis estadisticos se realizaron utilizando el software R (versiéon
4.3.1, 'Beagle Scouts'). El contraste siempre fue bilateral y el umbral de
significacién de p se establecié en los resultados inferiores a 0,05.

3.8. Consideraciones éticas

El presente estudio ha recibido la aprobacién del Comité de Ensayos e
Investigacion Clinica (CEIC) del HCUVA (Anexo 1).
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4. Resultados
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4.0 Descripcion de la seleccion de las dos
cohortes

4.0.1 Cohorte A. Pacientes ingresados en la UCI

Para la cohorte A, se realiz6 una busqueda de los pacientes oncoldgicos que
fueron admitidos en UCI desde enero de 2017 a diciembre de 2021, obteniendo
un total de 700 pacientes. Se descartaron las neoplasias hematoldgicas (172
pacientes), habiendo un total de 528 pacientes con tumor de 6rgano sélido. Tras
la revisidn de las historias clinicas se descartaron los pacientes que cumplian los
criterios de exclusion (figura 11):

- 284 pacientes no tenian tratamiento en los ultimos doce meses.
- 32 pacientes fueron ingresos programados.

- 12 pacientes no tenian un diagnéstico anatomopatoldgico.

- En 2 pacientes no se pudo acceder a la historia clinica completa.

Oncoldgicos 2017-2021
N= 700

*| Hematoldgicos excluidos (n=172)

¥

Tumor érgano solido

N=528
> Excluidos (n=328)
- No tratamiento < 12
meses n =282
- Ingreso programado n=32
- No histologia n=12
- Historia incompleta n=2
Reclutados
N= 200

Figura 11. Diagrama de flujo de la seleccién de los pacientes de la cohorte A.
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4.0.2 Cohorte B. Pacientes desestimados para el ingreso en
la UCI

Para la cohorte B, se realiz6 una busqueda mdltiple, con la intencién de localizar
el mayor niamero posible de pacientes con neoplasia de 6érgano sélido que
habian sido valorados por un intensivista. Se analizaron las notas clinicas de los
intensivistas desde enero de 2017 a diciembre de 2021 en pacientes oncoldgicos
en el periodo del estudio, obteniendo 29 notas clinicas. Tras la revision de las
notas clinicas se descartaron los pacientes que tenian algun criterio de exclusién
(figura 12):

- 6 pacientes por pericardiocentesis programada
- 4 pacientes por implante de via central
- 2 pacientes consultados en mas de una ocasion.

En segundo lugar, se analizaron las historias clinicas de ingreso del servicio de
Oncologia Médica desde enero de 2017 a diciembre de 2021 que incluian las
palabras clave: “UCI”, “intensivista”, “intensivos” y “cuidados intensivos”. Se
obtuvieron 230 historias clinicas. Tras la revision de las mismas, 9 pacientes
habian sido valorados por un médico intensivista.

Por ultimo, se analizaron las notas clinicas del servicio de Oncologia Médica
desde enero de 2017 a diciembre de 2021, que incluian las palabras clave: “UCI”,
“‘intensivista”, “intensivos” y “cuidados intensivos”. Se obtuvieron 992 notas
clinicas. Tras la revision de las notas clinicas, 21 pacientes habian sido valorados
por un médico intensivista.

e . . Historia clinica de ingreso L. .
Notas clinicas intensivista Oncologia Notas clinicas Oncologia

n=29 n=992

n= 230

A
n=29 n= 230 n=992
Excluidos Excluidos Excluidos
n=12 n=221 n=971
n=17 n=9 n=21
Reclutados
n=47

Figura 12. Diagrama de flujo de la seleccién de los pacientes de la cohorte B.
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4.1 Andlisis descriptivo. Enfermos con tumor de
organo solido

4.1.1 Cohorte A. Pacientes ingresados en la UCI

Asignacion de la admision en la UCI

Hubo 200 pacientes con tumor sélido y admision en la UCI durante el periodo de
estudio. El nimero de pacientes admitidos en UCI por afio se recoge en la figura
13.
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Figura 13. Pacientes con tumor sélido admitidos en la UCI anualmente.

El servicio del que se admitieron mas pacientes fue Urgencias (47,5% del total)
(tabla 8). Le siguen en frecuencia Oncologia (19,5%), Cirugia General (8%) y
Neurologia (5,6%).

Tabla 8. Servicios de los que proceden los enfermos admitidos en UCI.

Servicio n (%)
Cardiologia 4 (2)
Cirugia General 16 (8)
Digestivo 4(2)
Medicina Interna 7 (3,9)
Urgencias 95 (47,5)
Neurocirugia 8 (4)
Neurologia 11 (5,6)
Oncologia 39 (19,5)
Otros 16 (8)
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Demografiay propiedades clinicas

Las propiedades clinicas més relevantes antes de la admisién en UCI se recogen
en la tabla 9. El sexo predominante fue el varon (57,5 %).

Tabla 9. Propiedades clinicas previas a la admisién en UCI.

Propiedades clinicas Resultado

Edad, anos, media £ DE 61,6 £ 14,2
Hombres, n (%) 115 (57,5)
HTA, n (%) 90 (45)
Diabetes mellitus, n (%) 55 (27.6)
Cardiopatia isquémica, n (%) 16 (8)
Fumador?, n (%) 87 (43,5)
EPOC, n (%) 18 (9)
ERC, n (%) 8 (4)
Cirrosis hepatica, n (%) 9 (4,5)
Inmunosupresion, n (%) 8 (4)

DE: desviacion estandar. HTA: hipertension arterial. EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica. ERC: enfermedad renal cronica. 2lncluidos fumadores activos (24%) y exfumadores
menores a doce meses (19,5%).

De los pacientes con enfermedad renal crénica, tan solo uno estaba en programa
de hemodialisis. En cuanto a los pacientes con cirrosis hepatica, 6 de ellos eran
Child A y 3 Child B. En cuanto a la inmunosupresion, dos pacientes eran
trasplantados (hepatico y renal), cuatro tenian una enfermedad autoinmune (una
enfermedad de Behget, 2 Crohn y una aplasia medular) y dos pacientes tenian
el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH).

La situacion funcional previa a la
admisién de los pacientes con tumor
sélido fue buena, siendo el resultado
de la escala ECOG del 77% de los
pacientes de 0-1. Un 2% tenia un
resultado de la escala ECOG de 3.
No se admitieron pacientes con
resultado ECOG de 4 (figura 14).

Figura 14 ECOG previo al ingreso en UCI.
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Propiedades del tumor de 6rgano sélido

El grueso de los tumores sélidos se habia diagnosticado antes de la admision en
UCI (92,5%). El origen de las neoplasias se recoge en la tabla 10.

Tabla 10. Origen del tumor primario.

Localizacion tumor primario

Cerebral 13 (6,9)
Cabeza y cuello 12 (6)
Pulmén 23 (11,5)
Colon y recto 29 (14,5)
Digestivo y hepatobiliar 49 (24,5)
- Esdfago 5(2,5)
- Estémago 8 (4)
- Higado 17 (8,9)
- Pancreas 15 (7,8)
- Otros 4 (2)
Mama 24 (12)
Genitourinario 26 (13)
Otros 24 (12)

La mayoria de los tumores eran adenocarcinomas (33,8%), destacando en
frecuencia el de colon, pulmén y pancreas.

Tabla 11. Anatomia patologica de los tumores sélidos.

Histologia n (%)
Adenocarcinoma 67 (33,8)
- Pancreas 11 (5,5)

- Colon 28 (14,1)
- Esodfago 2(1)
- Ovario 4 (2)
-  Pulmén 13 (6,5)
- Gastrico 4 (2)
- Oftros 5 (2,5)

Microcitico de pulmén 3 (1,5)
Carcinoma ductal infiltrante 21 (10,5)
Epidermoide 22 (11,1)
- Pulmén 5(2,5)
- Genitourinario 6 (3)
- Cabezay cuello 7(3,9)
- Digestivo 4 (2)
Glioblastoma 8 (4)
Colangiocarcinoma 9 (4,5)
Hepatocarcinoma 7 (3,5)
Melanoma 2(1)
Linfoma 13 (6,5)
Sarcoma 14 (7)
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Enfermedad metastasica en la admision en UCI

La enfermedad metastasica estaba presente en un 38% de los enfermos
admitidos (tabla 12). Las localizaciones metastasicas més frecuentes fueron el
higado (44,7%) y la afectacion ganglionar (38,2%), seguida de la afectacion 6sea

(31,6%) y pulmonar (23,7%).

Tabla 12. Estadio tumoral al ingreso en la UCI

Estadio tumoral n (%)

Localizado 124 (62)
Metastasico 76 (38)
Oligometastasico? 25 (34,2)
Localizacion de las metastasis
Higado 34 (44,7)
Pulmén 18 (23,7)
Cerebro 4 (5,3)
Ganglionar 29 (38,2)
Osea 24 (31,6)
Peritoneal 10 (13,2)
Otras 21 (29,5)

=sPorcentaje obtenido del total de pacientes metastasicos.

Estado oncoldgico y terapéutica al ingreso en la UCI

La neoplasia de los pacientes
admitidos en UCI habia progresado al
tratamiento en un 30% de los
enfermos (figura 15). Hasta en un
25% de los pacientes no se pudo
evaluar la respuesta al tratamiento
porque el diagnostico oncoldgico fue
dos meses antes de la admision en
UCl.

Habia respuesta al tratamiento
antineoplasico en muchos pacientes,
con enfermedad estable (7%), vy
remision completa (23%) o parcial
(15%).

Enfermedad
Remision est;:/ble
parcial J
15%

Progresion
30%

No evaluados
25%

Figura 15 Estado oncoldgico al ingreso en

la UCI.
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El tratamiento neoplasico activo estaba presente en un 56,5% de los enfermos
admitidos en UCI. La cirugia oncoldgica antes del ingreso en UCI fue frecuente
(55,8%). La mayor parte de los pacientes con tratamiento, tenian una intencion
paliativa (56,6%) (tabla 13).

Tabla 13. Tratamiento oncologico al ingreso en la UCI.

Tratamiento oncolégico n (%)
Tratamiento activo 113 (56,5)
Cirugia antes del ingreso 111 (55,8)
Objetivo del tratamiento
1. Curativo 47 (43.4)
Adyuvante 28 (69,5)
Neoadyuvante 21 (44,6)
2. Paliativo 64 (56,6)

En la tabla 14 se representa el tratamiento antineoplasico que recibian los
enfermos en el momento de la admision en UCI. La mayoria de pacientes
recibieron un esquema con quimioterapia (72,5%), bien fuese en monoterapia
(49,6%) o en combinacidon con otros tratamientos. Destacan también en
frecuencia los inhibidores de tirosin quinasa en monoterapia (9%), la radioterapia
(7,2%) y la inmunoterapia (4,5%).

Tabla 14. Tipo de tratamiento oncologico al ingreso en UCI.

Tratamiento n (%)
Quimioterapia 82 (72,5)
- Quimioterapia 56 (49,6)
- Quimioterapia + IT 3(2,7)
- Quimioterapia + RT 10 (8,8)
- Quimioterapia + ACM 12 (10,6)
- Quimioterapia + TKI 1(0,9)
Inmunoterapia 5 (4,5)
Radioterapia 8 (7,2)
ACM 1(0,9)
TKI 10 (9)
Otros 7(6,1)

IT: inmunoterapia. RT: radioterapia. ACM: anticuerpo monoclonal. TKI: inhibidor de la
tirosinguinasa.
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El 73% de los enfermos admitidos en UCI estaban recibiendo su primer esquema
terapéutico (figura 16).

42 Linea
5%

32 Linea
1%

22 Linea
21%

12 Linea
73%

Figura 16. Linea de tratamiento de los tumores sélidos admitidos en UCI.

De los pacientes admitidos en UCI que recibian tratamiento antineoplasico, el
32% tenia toxicidad por el tratamiento en el momento del ingreso. La clasificacién
de la toxicidad al tratamiento se realizé con la escala CTCAE (figura 17).

Grado 4
44%

Figura 17. Grados de toxicidad segun la escala CTCAE al ingreso en la UCI
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La tabla 15 muestra la afectacion por 6rganos debida a toxicidad farmacoldgica.
Las mas frecuentes fueron la cardiaca y medular.

Tabla 15. Organos afectados por toxicidad al ingreso en la UCI.

Organo n (%)
Neurolégico 2 (5,5)
Corazon 12 (33,3)
Intestinal 3 (8,3)
Médula ésea 11 (30,5)
Mucositis 4(11,1)
Pulmon 2 (13,8)

Tratamiento antes del ingreso en la UCI

De los enfermos admitidos en UCI, el 33,2% tenia historial de tratamiento
antineoplasico previo. En la tabla 16 se resumen los hallazgos.

Tabla 16. Tratamiento antineoplasico antes de la admision en UCI.

Tratamiento previo n (%)
Tratamiento oncoldgico previo 66 (33,2)
Tipo de tratamiento
Quimioterapia 51 (77,2)
- Quimioterapia 25 (37,9)
- Quimioterapia + RT 14 (21,2)
- Quimioterapia + ACM 12 (18,2)
Inmunoterapia 1(1,5
Radioterapia 7 (10,6)
TKI 5 (7,6)
Otros 2 (3)

RT: radioterapia. ACM: anticuerpo monoclonal. TKI: inhibidor de la tirosinquinasa.

Propiedades clinicas en la admision en UCI

Las causas mas frecuentes de admision en UCI estan recogidas en la tabla 17,
de acuerdo al sistema afectado. La insuficiencia respiratoria (25%) y la afectacion
neuroldgica (26%) fueron las predominantes. La tabla 74 del Anexo 2 muestra
los motivos de ingreso agrupados por etiologia.
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Tabla 17. Etiologia del ingreso en la UCI segun la afectacion.

Motivo ingreso (sistema) n (%)
Neurolégico 52 (26)
Insuficiencia respiratoria 49 (24 5)
Digestivo 39 (19,9)
Cardiovasvular 35 (17.5)
Renal 12 (6)
Otros 11 (3,9)
Alérgico 2 (1)

El diagnostico especifico mas frecuente en la admision en UCI esta en la tabla
18. Hasta el 24% de los enfermos tuvieron sepsis, teniendo el resto de etiologias
una menor frecuencia. De todas las sepsis, 32 (66,6%) cumplian criterios de
shock séptico al ingreso.

Tabla 18. Etiologia de ingreso mas frecuente en la UCI.

Diagnéstico definitivo n (%)

Sepsis 48 (24)
Ictus isquémico 19 (9.5)
Neumonia 12 (6)
Tromboembolismo de pulmoén 11 (5,5)
Ictus hemorragico 9 (4,5)
Parada cardiorrespiratoria 5(2.9)

El 82% de los pacientes admitidos en UCI lo hicieron por una causa médica. El
porcentaje restante engloba complicaciones acontecidas en planta de
hospitalizacion tras una cirugia oncolégica.

Las constantes vitales en la admision en UCI se recogen en la tabla 19. Habia
un predominio de taquipnea y taquicardia.

Tabla 19. Constantes vitales al ingreso en la UCI.

Constantes vitales Media + DE

TAS (mm Hg) 1104+ 309
TAD (mm Hg) 633+175
TAM (mm Hg) 719+205
FC (Ilpm) 103+227
FR (rpm) 22559
Temperatura (° C) B2+1

DE: desviacion estandar. TAS: tension arterial sistlica. TAD: tension arterial diastdlica. TAM:
tension arterial media. FC: frecuencia cardiaca. Lpm: latidos por minuto. FR: frecuencia
respiratoria. Rpm: respiraciones por minuto.
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En la admision en UCI se han recogido los datos analiticos, expresados en la
tabla 20. Destacar la mediana de lactato 1,8 [1,2-3,2] mmol/L, y creatinina de 0,9

[0,7-1,7] mg/dL.

Tabla 20. Datos analiticos en la admisién en UCI.

patos ana O Re ado
Creatinina (mg/dL), mediana [RIC] 0,9 [0,7-1,7]
Albumina (g/dL), media £ DE 2,7%0,7

Bilirrubina (mg/dL), mediana [RIC] 0,6 [0,4-1]
Lactato (mmol/L), mediana [RIC] 1,8 [1,2-3,2]

Leucocitos (uL), mediana [RIC]

10750 [6745-16782]

Neutrofilos (uL), mediana [RIC]

8645 [5142-14322]

Plaguetas (uL), mediana [RIC]

178500 [93750-271750]

Actividad protrombina (%), media =
DE

729+21

RIC: rango intercuartilico. DE: desviacion estandar

Soporte vital durante la admision en UCI

Los enfermos con tumores sélidos precisaron soporte vital a varios niveles
durante su ingreso en UCI (tabla 21). Cerca de la mitad de los enfermos
requirieron VMI (47,5%), con una mediana de 2 [1-7,5] dias de duracién de la
terapia. Ademas, el 55,5% han precisado de inicio de soporte vasoactivo con

noradrenalina.

Tabla 21. Soporte vital en UCI.

Soporte en UCI Resultado

Respiratorio

OAF, n (%) 26 (13)
- Litros, media £ DE 50,8+8
- FiO2, media = DE 0,6 +0,2
VMNI, n (%) 27 (13,6)
- IPAP, media = DE 11,8+ 2,5
- EPAP, media = DE 8+1
-  FiO2, media £ DE 0,6 £0,2
VMI, n (%) 95 (47,5)
- PEEP, media £ DE 8+25
-  FiO2, media + DE 05+0,1
Dias de VMI, mediana, [RIC] 2 [1-7,5]
Hemodinamico
Noradrenalina, n (%) 111 (55,5)
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- Noradrenalina maxima 0,4 [0,2-0,9]
(mcg/kg/min), mediana [RIC]

Renal

TRRC, n (%) 30 (15)
Dias TRRC, mediana [RIC] 3 [2-7]
Nutricional

Nutricién enteral, n (%) 64 (32)
Nutricion parenteral, n (%) 22 (11)

OAF: oxigenoterapia de alto flujo. FiOz fraccidn inspiratoria de oxigeno, VMNI: ventilacidn
mecanica no invasiva. IPAP: presion positiva inspiratoria. EPAP: presidn positiva espiratoria.
PEEP: presion positiva al final de la espiracion, VMI: ventilacién mecanica invasiva. TRRC:

terapia de reemplazo renal continuo.

Incidencias durante la estancia en UCI

La disfuncién renal fue la incidencia mas frecuente (50%). Dicha afectacion renal
era grave (grado 3 en la escala AKIN) en un 46% de los enfermos afectados
(tabla 22). Secundariamente, un 15% de los pacientes requirieron la TRRC (tabla
21). La segunda complicacién mas frecuente fue la infeccién, con un 40%.

Tabla 22. Complicaciones durante el ingreso en la UCI

Complicacion n (%)

Disfuncién renal 100 (50)
- AKIN 1 24 (24)
- AKIN 2 30 (30)
- AKIN 3 46 (46)

Neutropenia 14 (7)
- Grave (<100/(uL)) 7 (50)

Infeccidn 80 (40)

AKIN: Acute Kidney Injury Network.

En la figura 18 se sintetizan las ubicaciones de las infecciones mas frecuentes
en los enfermos admitidos en UCI. En orden de frecuencia, destaca la
bacteriemia (22,7%), el pulmon (21,5%) y el origen abdominal (18,8%).
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Figura 18. Ubicacion de las infecciones presentadas en los pacientes admitidos

en UCI.

En cuanto a los microorganismos mas frecuentes que se detectaron a nivel
microbiolégico (tabla 23), destacan los bacilos gram negativos (40%). Una tabla
mas extensa se puede encontrar en el anexo 2 (tabla 75).

Tabla 23. Microorganismos identificados durante el ingreso en la UCI

Microorganismos n (%)

Bacilos Gram negativos 32 (40)
- Escherichia coli 13 (40,6)
- Pseudomonas aeruginosa 8 (25)

- Klebsiella pneumoniae 4(12,9)
- Otros 7 (21,8)
Cocos 15 (18,7)
- Enterococcus faecalis 2 (13,3)
- Enterococcus faecium 3 (20)

- Staphylococcus aureus (MR) 2 (13,3)
- Staphylococcus epidermidis 2 (13,3)
- Otros 6 (40)

Hongos 8 (10)

- Candida albicans 4 (50)

- Candida tropicalis 1(12,5)

- Pneumocystis jirovecii 3 (37,5)
Otros 5 (6,2)

MR: Multirresistente. ElI sumatorio total de los microorganismos no es 100% porque esta
calculado el porcentaje respecto al total de infecciones, algunas de ellas sin hallazgo

microbiolégico.
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Desarrollo clinico. Mortalidad y herramientas prondsticas

La mortalidad en UCI de los pacientes admitidos con tumor sélido fue del 32%.
Durante el ingreso hospitalario no sobrevivio el 42%. La mortalidad ascendio al
51% y 61% a los seis y doce meses, respectivamente (tabla 24).

La mediana de estancia en la UCI fue de 3 [2-7] dias. Durante el ingreso en UCI,
el 22,5% de los enfermos tuvieron algun tipo de adecuacion de la terapia de
soporte vital, siendo casi la mitad de los casos una orden de no intubacion.

Tabla 24. Mortalidad y dias de estancia.

Mortalidad Resultado

Mortalidad

- UCI, n (%) 64 (32)
- Hospitalaria, n (%) 84 (42)
- 6 meses, n (%) 102 (51)
- 12 meses, n (%) 122 (61)
ATSV, n (%) 45 (22,5)
- Orden de no intubacion, n (%) 21 (10,5)
Estancia, dias
- UCI, mediana [RIC] 3 [2-7]
- Hospitalaria, mediana [RIC] 10 [4-16]

ATSV: adecuacion de la terapia de soporte vital.

Los resultados de las herramientas prondsticas fueron altos (tabla 25). La escala
SOFA tuvo una puntuacion elevada al ingreso (5 [2-8]), descendiendo al tercer
dia (3 [1-7]).

Tabla 25. Escalas prondsticas

APACHE Il, media = DE 23,1+8,7
APACHE IV, mediana [RIC] 49 [34-62]
SAPS Il, media + DE 50,2 +19,1
SAPS Ill, media + DE 61,3+155
SOFA al ingreso, mediana [RIC] 5 [2-8]
SOFA al tercer dia, mediana [RIC] 3 [1-7]

DE: desviacién estandar, RIC: rango intercuartilico.
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Evolucion a medio plazo

Se almacenaron los resultados de la escala ECOG de los pacientes, a los seis 'y
doce meses del ingreso en la UCI (figuras 19 y 20).

| \
ECOG 4 | ECOG 3
8%

1% |

Figura 19. Resultados de la escala ECOG a los seis meses del ingreso en la UCI

Figura 20. Resultados de la escala ECOG a los doce meses de la admision en
ucCl
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Tras el alta de UCI, continuaron con tratamiento activo el 54,4% de los pacientes,
siendo el tratamiento mayoritario la quimioterapia. Hasta el 12,1% de los
pacientes que superaron el ingreso de la UCI fueron derivados a cuidados
paliativos en los tres primeros meses.

Tabla 26. Tipo de tratamiento oncoldgico tras el ingreso en la UCI.

atamiento a medio plazo %
Tratamiento tras ingreso UCI 74 (54,4)
Paliativo tras ingreso UCI 15 (12,1)
Tipo de tratamiento
Quimioterapia 46 (65,7)
- Quimioterapia 22 (47,8)
- Quimioterapia + RT 12 (26)
- Quimioterapia + ACM 10 (21,7)
- Quimioterapia + IT 2 (4,3)
Inmunoterapia 2 (2,7)
Radioterapia 7 (9,4)
TKI 8 (10,8)
Otros 3 (4)

RT: radioterapia. ACM: anticuerpo monoclonal. IT: inmunoterapia. TKI: inhibidor de la
tirosinquinasa.

4.1.2 Cohorte B. Pacientes desestimados para el ingreso en
la UCI

Distribucion y caracteristicas clinicas

Se recogieron un total de 47 pacientes consultados con la UCI y desestimados
para su ingreso. En la figura 21 se muestra la distribucion de las consultas por
afnos.

En la tabla 27 se muestran las caracteristicas clinicas mas relevantes de los
pacientes consultados. La edad media fue de 64,3 + 11,3 afos. El 72,3% fueron
hombres, teniendo el 53,1% historia tabaquica y siendo el 44,7% hipertensos.
De los pacientes con enfermedad renal crénica, dos estaban en programa de
hemodialisis. El Unico paciente con inmunosupresion era debido a una colitis
ulcerosa.
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Figura 21. Pacientes con neoplasia de 6érgano solido desestimados para el

ingreso en la UCI, por afios.

Tabla 27. Caracteristicas clinicas de los pacientes consultados con la UCI

aracte 2 2 Re ado
Edad, media + DE 64,3+ 11,3
Hombres, n (%) 34 (72,3)
HTA, n (%) 21 (44,7)
Diabetes mellitus, n (%) 15 (31,9)
Cardiopatia isquémica, n (%) 6 (12,8)
Fumador?, n (%) 25 (53,1)
EPOC, n (%) 6 (12,8)
ERC, n (%) 6 (12,8)
Cirrosis hepaética, n (%) 1(2,1)
Inmunosupresion, n (%) 1(2,1)

HTA: hipertension arterial. EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica. ERC: enfermedad
renal crénica. 2lncluidos fumadores (31,9%) y exfumadores menores a doce meses (21,3%).

El estado funcional de los enfermos consultados con la UCI se midié con la
escala ECOG. EIl 23% presentaban un resultado 0-1 en dicha clasificacion. El
resto tenian un ECOG superior a 2, destacando que el 49% de los pacientes

tenian un ECOG de 2 (figura 22).
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Figura 22. Resultado del ECOG en los pacientes consultados con la UCI.
Propiedades del tumor de 6rgano soélido

El origen de las neoplasias estd en la tabla 28. Destaca en frecuencia la
neoplasia de pulmon (29,8%), seguida del digestivo y hepatobiliar (17%).

Tabla 28. Localizacion del tumor primario.

Localizacion tumor primario n (%)

Cabezay cuello 4 (8,5)
Pulmoén 14 (29,8)
Colon y recto 6 (12,7)
Digestivo y hepatobiliar 8 (17)
- Esodfago 1(12,5)
- Estémago 2 (25)
- Higado 1(12,5)
- Pancreas 3(37,5)
- Otros 1(12,5)
Mama 5 (10,6)
Genitourinario 4 (8,5)
Otros 6 (12,7)

Un 59,6% de los pacientes eran metastasicos, siendo el resto localizados. La
localizacion mas frecuente de las metastasis fue el pulmén (53,6%), higado
(46,4%) y hueso (42,9%). Las caracteristicas del estadio tumoral se resumen en
la tabla 29.
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Tabla 29. Estadio tumoral en el momento de la consulta con la UCI.

adio ora %
Localizado 19 (40,4)
Metastasico 28 (59,6)
Oligometastasico 0

Localizacion de las metastasis

Higado 13 (46,4)
Pulmon 15 (53,6)
Cerebro 3(10,7)
Ganglionar 10 (35,7)
Osea 12 (42,9)
Peritoneal 3 (10,7)
Otras 8 (28,5)

Tratamiento y situacion oncoldgica

Antes de la consulta con la UCI, el 40,4% de los pacientes habia llevado algun
tipo de tratamiento oncoldgico, que estan recogidos en la tabla 30.

Tabla 30. Tratamiento oncoldgico previo a la consulta con la UCI.

ala > O 0
Tratamiento oncold6gico previo 19 (40,4)
Quimioterapia 16 (34)

- Quimioterapia 5(31,2)

- Quimioterapia + RT 8 (50)

- Quimioterapia + ACM 3 (18,7)
Radioterapia 2 (10,5)
Otros 1(5,3)

RT: radioterapia. ACM: anticuerpo monoclonal.

En el momento de la consulta con la UCI, el 63,8% de los pacientes tenian algun
tratamiento activo, siendo el objetivo paliativo el mayoritario (70%).
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Tabla 31. Tratamiento oncolégico en el momento de la consulta con la UCIL

Tratamiento oncolégico n (%)
Tratamiento activo 30 (63.8)
Cirugia antes del ingreso 20 (43.5)
Objetivo del tratamiento
1. Curativo 9(30)
Adyuvante 3(33,3)
MNeoadyuvante 6 (66,6)
2. Paliativo 21 (70)

La terapéutica antineoplasica que recibian los enfermos en el momento de la
consulta con la UCI esté reflejada en la tabla 32. La mayoria de los pacientes
(80%) estaban bajo un tratamiento con quimioterapia.

Tabla 32. Tipo de tratamiento oncologico en el momento de la consulta con la
UCl.

Tratamiento n (%)
Quimioterapia 24 (80)
- Quimioterapia 17 (56,7)
- Quimioterapia + IT 1(3,3)
- Quimioterapia + RT 2 (6,7)
- Quimioterapia + ACM 4 (13,3)
Inmunoterapia 5 (16,7)
Radioterapia 5 (16,7)
Otros 1(3.3)

IT: inmunoterapia. RT: radioterapia. ACM: anticuerpo monoclonal. TKI: inhibidor
de la tirosinquinasa.

Enfermedady

. . estable
Tal y como se aprecia en la figura 23, la 11%

situacién oncoldgica predominante en el
momento de la consulta a la UCI era la
progresion (38%) y los pacientes en los
gue no se pudo evaluar su respuesta al
tratamiento por ser el diagndstico
oncolégico en los dos ultimos meses
(38%). El resto, mostraban algun tipo de
respuesta al tratamiento oncoldgico
iniciado.

Figura 23. Situacion oncolégica en el
momento de la consulta con la UCI.
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De los pacientes que tenian tratamiento activo, 6 (12,8%) presentaron algun tipo
de toxicidad relacionado con el tratamiento. La mitad de las toxicidades fueron
de grado 3, y la otra mitad de grado 4. Los 6rganos mas afectados estan en la
tabla 33.

Tabla 33. Organos afectados por toxicidad.

Organo n (%)
Médula 6sea 5 (83,3)
Pulmoén 1(16,7)

Motivo de la consulta con la UCI

El motivo de consulta mas frecuente en los pacientes con neoplasia de 6rgano
sélido fue la insuficiencia respiratoria (54,3%), seguido del shock (37%) (tabla
34). De todos los pacientes, 19 (40,4%) tuvieron sepsis como diagndstico
principal.

Tabla 34. Motivo de la consulta con la UCI.

Motivo de consulta n (%)
Insuficiencia respiratoria 25 (54,3)
Shock 17 (37)
Deterioro nivel consciencia 2 (4,3)
Focalidad neuroldgica 1(2,2)
Oliguria 1(2,1)

Ninguno de los pacientes ingreso en la UCI. La actitud inicial que se adopt6 ante
la consulta fue en su mayoria de no ingreso (72,3%). El resto de pacientes
(27,7%) fueron reevaluados posteriormente y dada su mejoria tampoco
ingresaron en la UCI (tabla 35).

Tabla 35. Actitud de la UCI ante la consulta.

Consulta con UCI n (%)

Actitud 1° consulta
- Seguimiento estrecho 13 (27,7)
- Noingreso 34 (72,3)
Mas de una consulta 3 (6,4)

Caracteristicas clinicas en el momento de la consulta a UCI

Todos los pacientes consultados tenian una patologia médica que justificaba la
consulta a la UCI. En la tabla 36 se muestran las constantes vitales en el
momento de la valoracién por la UCI.
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Tabla 36. Constantes vitales en el momento de la consulta con la UCL.

Constantes vitales Media £ DE

TAS (mm Hg) 1107 £ 352
TAD (mm Hg) 66 + 18 3
TAM (mm Hg) 809229
FC (lpm) 101 £212
FR (rpm) 224 +4
Temperatura (° C) 36,9 + 1

DE: desviacién estandar. TAS: tension arterial sistélica. TAD: tensidn arterial diastdlica. TAM:
tension arterial media. FC: frecuencia cardiaca. Lpm: latidos por minuto. FR: frecuencia
respiratoria. Rpm: respiraciones por minuto.

En la tabla 37 se muestran los principales resultados analiticos en el momento
de la consulta con la UCI. La mediana de creatinina fue 1 [0,7-1,6] mg/dL y la
media del lactato 2,3 + 1,6 mmol/L.

Tabla 37. Principales hallazgos analiticos cuando se consult6é con la UCI.

Parametro ana O Re ado
Creatinina (mg/dL), mediana [RIC] 1[0,7-1,6]
Albumina (g/dL), media = DE 3,1+0,7
Bilirrubina (mg/dL), mediana [RIC] 0,4 [0,3-0,6]
Lactato (mmol/L), media £ DE 23%+1,6
Leucocitos (uL), media = DE 13505 + 7003
Neutrofilos (uL), media + DE 11011 + 6450
Plaguetas (uL), media = DE 251914 + 138917
Actividad protrombina (%), media =

DE 74,1+19,8

DE: desviacion estandar. RIC: rango intercuatrtilico.

Soporte organico y complicaciones

Durante su estancia en la planta, el 23,4% de los pacientes precis6é de VMNI. El
soporte organico que precisaron los pacientes se resume en la tabla 38.

Tabla 38. Soporte organico en planta de hospitalizacion.

Soporte en planta n (%)

Respiratorio

OAF 3 (6,4)
VMNI 11 (23,4)
Nutricional

Nutricion enteral 0
Nutricion parenteral 3(6,4)

OAF: oxigenoterapia de alto flujo. VMNI: ventilacién mecanica no invasiva.
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En cuanto a las complicaciones que habian desarrollado los pacientes cuando
se consultd a la UCI, el 42,6% presentaban disfuncion renal y el 42,6% algun tipo
de infeccion (tabla 39).

Tabla 39. Complicaciones en el momento de la consulta con la UCI.

Complicacion n (%)

Disfuncién renal 20 (42,6)
- AKIN1 11 (55)
- AKIN 2 3 (15)

- AKIN 3 6 (30)

Neutropenia 4 (8,5)
- Grave (<100/(uL)) 2 (50)

Infeccion 20 (42,6)

AKIN: Acute Kidney Injury Network.

En la figura 24 se ilustra la localizacion de las infecciones de los pacientes.
Destaca por frecuencia el origen pulmonar (65%), seguida de la bacteriemia
(30%).
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Figura 24 Localizacion de las infecciones de los pacientes consultados con la
UCI.

En la tabla 40 se sintetizan los hallazgos microbiol6gicos de los pacientes con
infeccion y que se consultaron con la UCI. Destaca que el 47,4% de los pacientes
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no tenian un hallazgo microbioldgico. Los bacilos gram negativos fueron los mas
frecuentes (20%).

Tabla 40. Microorganismos de las infecciones de los pacientes consultados UCI

Microorganismos n (%)

Bacilos Gram negativos 4 (20)
- Escherichia coli 2 (10)
- Klebsiella pneumoniae 1(5)
- Klebsiella oxytoca 1 (5)

Cocos 3 (15)
- Staphylococcus aureus 2 (10)
- Streptococcus anginosus 1 (5)

Hongos 2 (10)
- Candida albicans 2 (10)

Otros 2 (10)
- Influenza A 1(5)
- VRS 1(5)

Sin hallazgo microbiolégico 9 (47,4)

VRS: virus respiratorio sincitial.

Evolucién clinica: mortalidad

La mortalidad hospitalaria de los enfermos con neoplasia sélida consultados con
la UCI fue del 48,9% (tabla 41). A los seis meses, el fallecimiento alcanz6 el 66%
y alos 12 meses el 74,5%.

Tabla 41. Mortalidad y estancia hospitalaria

Mortalidad Resultado

Mortalidad

- Hospitalaria, n (%) 23 (48,9)
- 6 meses, n (%) 31 (66)
- 12 meses, n (%) 35 (74,5)
Estancia hospitalaria, dias,
mediana [RIC] 9 [5-14,5]
Retraso en consultar con la UCI,
dias, mediana [RIC] 3 [0-7]

RIC: rango intercuartilico.

En el momento de la consulta con la UCI, se calculd la escala quick SOFA
(qSOFA) y su evolucion a los tres dias, cuando era posible. En el momento del
ingreso, la mediana del qSOFA fue 1 [1-2] y a los tres dias 0 [0-1].
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En cuanto a la evolucién a medio plazo, en las figuras 25 y 26 se ilustran los
resultados de la escala ECOG a los seis y doce meses.

Figura 25. Resultado de la escala ECOG seis meses tras la consulta con la UCI

Figura 26. Resultado de la escala ECOG doce meses tras la consulta con la UCI
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4.2 Factores asociados a mortalidad hospitalaria
de los pacientes con neoplasia de organo solido

4.2.1 Cohorte A. Pacientes ingresados en la UCI

Andalisis de las caracteristicas basales relacionadas con la mortalidad
hospitalaria

De 200 pacientes con tumores soélidos admitidos en UCI, fallecio en el hospital
84 (42%). En la tabla 42 se sintetiza el andlisis de las caracteristicas
demograficas y antecedentes personales. Ninguna de ellas se relaciond con la
mortalidad hospitalaria.

Tabla 42. Caracteristicas clinicas previas y mortalidad hospitalaria.

Caract. clinicas Supervivencia Mortalidad

n=116 (58%) n=84 (42%)
Edad, media + DE 61,5+ 14,8 61,6 + 13,4 0,056
Hombres, n (%) 63 (54,3) 52 (61,9) 0,354
HTA, n (%) 52 (44,8) 38 (45,2) 1
Diabetes mellitus, n
(%) 30 (25,8) 25 (29,7) 0,616
Cardiopatia isquémica,
n (%) 9 (7,7 7 (8,3) 1
Fumador, n (%) 26 (22,4) 22 (26,2) 0,454
EPOC, n (%) 10 (8,6) 8 (9,5) 1

DE: desviacion estandar. HTA: hipertension arterial. EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica. ERC: enfermedad renal crénica.

La situacién funcional al ingreso en la UCI era peor en los pacientes que
fallecieron (tabla 43). Al comparar los niveles del ECOG, habia mayor
supervivencia en los pacientes con resultado ECOG 0-1, y una mayor mortalidad
en los pacientes con ECOG 2-4.

Tabla 43. Situacion funcional y mortalidad hospitalaria.

Situacion funcional Supervivencia Mortalidad
n=116 (58%) n=84 (42%)
ECOG
- 0-1,n (%) 98 (84,5) 56 (66,6) 0,005
- 2-4,n (%) 18 (15,5) 28 (33,3)

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.
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En cuanto a las caracteristicas asociadas a la neoplasia de 6rgano sdlido (tabla
44), la localizacion de la neoplasia no se asocié a mayor mortalidad (p = 0,63).

Tabla 44. Localizacion de la neoplasia y mortalidad hospitalaria.

Caract. neoplasia Supervivencia Mortalidad

n=116 (58%) n=84 (42%)

Localizacion

- Cerebral, n (%) 10 (8) 3(3,5)
- Cabezay cuello, n

(%) 6 (5) 6 (7.1)
- Pulmon, n (%) 12 (10,3) 11 (13,1)
- Colonyrecto, n 0,631

(%) 20 (17,2) 9 (10,7)
- Digestivoy

hepatobiliar, n (%) 25 (21,5) 24 (28,6)
- Mama, n (%) 13 (11,2) 11 (13,1)
- Genitourinario, n

(%) 16 (13,8) 10 (11,9)
- Otros, n (%) 14 (12) 10 (11,9)

Los pacientes con una neoplasia metastasica (tabla 45) no se asociaron a mayor
mortalidad (35% vs 41%; p= 0,446). En los pacientes oligometastasicos se
observa una tendencia hacia una mayor supervivencia (14,6% vs 9,5%; p=
0,085).

Tabla 45. Neoplasias metastasicas y mortalidad hospitalaria.

Metastasicos Supervivencia Mortalidad

n=116 (58%) n=84 (42%)
Metastasico, n (%) 41 (35,3) 35 (41,6) 0,446
Oligometastasico, n 17 (14,6) 8 (9,5) 0,085
(%)
Localizacion MTX
Higado, n (%) 20 (17,2) 14 (16,6) 0,592
Pulmaén, n (%) 9 (7,7 9 (10,7) 0,909
Ganglionar, n (%) 17 (14,7) 12 (14,3) 0,685
Osea, n (%) 12 (10,3) 12 (14,3) 0,825

No hubo diferencias significativas en la distribucion de la situacion oncoldgica
entre supervivientes y fallecidos (tabla 46).
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Tabla 46. Situacion oncolégica y mortalidad hospitalaria

Situacion oncoldgica  Supervivencia Mortalidad

n=116 (58%) n=84 (42%)

- Progresion, n (%) 30 (25,9) 29 (34,5)

- No evaluados, 0,330
n (%) 28 (24,1) 21 (25)

- Remision, n (%) 58 (50) 34 (40,4)

En relacion con el tratamiento neoplasico, la mortalidad fue mayor en aquellos
gue lo recibieron antes del ingreso en la UCI (25,9% vs 42,9%; p = 0,019). El
tratamiento activo, o que este fuese paliativo, no se asocié a mayor mortalidad
(tabla 47).

Tabla 47. Tratamiento oncoldgico al ingreso en la UCI y mortalidad hospitalaria

Tratamiento oncolégico Supervivencia Mortalidad p

n=116 (58%) n=84 (42%)

Cirugia antes del

ingreso, n (%) 70 (60,3) 41 (48,8) 0,122
Tratamiento oncoldgico

previo, n (%) 30 (25,9) 36 (42,9) 0,019
Tratamiento activo, n

(%) 63 (54,3) 50 (59,5) 0,556
Tratamiento paliativo, n

(%) 36 (31) 28 (33,3) 1
Tratamiento QT, n (%) 44 (37,9) 38 (45,2) 0,605
Tratamiento RT, n (%) 10 (8,6) 8 (9,5) 1
Toxicidad, n (%) 19 (16,4) 17 (20,2) 0,607

QT: quimioterapia. RT: radoterapia

Analisis de las caracteristicas clinicas al ingreso en la UCI asociadas a
mortalidad hospitalaria

El motivo de ingreso en UCI se relaciond con la mortalidad hospitalaria (p=0,015)
con un mayor porcentaje de fallecidos en los que ingresaron por problemas
digestivos o insuficiencia respiratoria (tabla 48). No se vieron diferencias de
mortalidad en los pacientes que ingresaron por una sepsis (21,5% vs 27,4%;
p=0,432) o por un shock séptico (12,9% vs 20,2%; p =0,232).
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Tabla 48. Motivo de ingreso en la UCI y mortalidad hospitalaria

Motivo ingreso Supervivencia Mortalidad p
n=116 (58%) n=84 (42%)

Alérgico, n (%) 21,7 0

Cardiovascular, n (%) 24 (20,7) 11 (13,1)

Digestivo, n (%) 19 (16,4) 20 (23,8)

Neuroldgico, n (%) 37 (31,9) 15 (17,9) 0,015

Renal, n (%) 9 (7,7) 3 (3,6)

Insuficiencia 19 (16,4) 30 (35,7)

respiratoria, n (%)

Otros, n (%) 6 (5,1) 5(5,9)

En el momento del ingreso en la UCI se analizaron las constantes vitales (tabla
49). La tension arterial sistolica fue inferior en lo pacientes con una mayor
mortalidad (114,8 + 30,3 vs 103,9 + 30,4; p=0,012). La frecuencia cardiaca fue
mas alta en los pacientes que fallecieron (96,7 + 22,7 vs 111,2 + 19,7; p<0,001).
Los pacientes que fallecieron tenian una menor tension arterial media y una
mayor frecuencia respiratoria, aunque no de forma estadisticamente
significativa.

Tabla 49. Constantes vitales al ingreso en la UCI y su relacién con la mortalidad
hospitalaria

Constantes vitales Supervivencia Mortalidad

n=116 (58%) n=84 (42%)
TAS (mm Hg), 114,8 + 30,3 103,9+ 30,4 0,012
media + DE
TAD (mm Hg), 64,5 + 16,6 61,6 £ 18,5 0,255
media + DE
TAM (mm Hg), 81,3 +£19,6 75,7+21,2 0,060
media + DE
FC (Ipm), 96,7 £ 22,7 111,2 +19,7 <0,001
media + DE
FR (rpm), 21,8+5,8 23,3+5,7 0,073
media £ DE
Temperatura (° C), 36,2+0,9 361 0,197
media £ DE

DE: desviacion estandar. TAS: tension arterial sistolica. TAD: tension arterial diastolica. TAM:
tension arterial media. FC: frecuencia cardiaca. Lpm: latidos por minuto. FR: frecuencia
respiratoria. Rpm: respiraciones por minuto.

Se recogieron los hallazgos analiticos al ingreso en la UCI (tabla 50). La mediana
de la creatinina fue mas alta en quienes fallecieron (0,9 [0,6-1,4] vs 1,1 [0,7-1,9];
p= 0,017). La mediana del lactato también se relacion6 con la mortalidad (1,5 [1-
2,3] vs 2,4 [1,6-4,1]; p<0,001). La trombopenia, los niveles de albumina vy
bilirrubina junto con la actividad de protrombina también se relacionaron con la
mortalidad.
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Tabla 50. Hallazgos analiticos al ingreso en la UCI y mortalidad hospitalaria

Parametro analitico

Supervivencia

n=116 (58%)

Mortalidad
n=84 (42%)

Creatinina (mg/dL), 0,9 [0,6-1,4] 1,1[0,7-1,9] 0,017
mediana [RIC]

Albumina (g/dL), 29+0,6 25+0,6 <0,001
media + DE

Bilirrubina (mg/dL), 0,6 [0,3-0,8] 0,8[0,4-1,3] 0,011
mediana [RIC]

Lactato (mmol/L), 1,5 [1-2,3] 2,4 [1,6-4,1] <0,001
mediana [RIC]

Leucocitos (uL), 10450 [6560- 12520 [7397,5- 0,272
mediana [RIC] 16472,5] 16782,5]

Neutroéfilos (pL), 9370 [4860- 9232 [5792,5- 0,250
mediana [RIC] 14230] 15025]

Plaquetas (uL), 208000 [160500- | 157000 [70750- 0,005
mediana [RIC] 144250] 231750]

Actividad

protrombina (%), 76,1 £18,8 68,8 £ 23,1 0,017
media + DE

RIC: rango intercuartilico. DE:

desviacion estandar.

En la tabla 51 se sintetiza el soporte organico empleado en la UCI y su relacion
con la mortalidad. La ventilacion mecanica invasiva se asocié a mayor mortalidad
(33% vs 66,6%; p<0,001). El uso de noradrenalina fue superior en quienes
fallecieron (38% vs 78%; p<0,001). La TRRC se asoci6é a mayor mortalidad (8%
vs 23,8%; p=0,005). La nutricién enteral fue més usada en los fallecidos (25% vs

40,4%; p=0,042).

Tabla 51. Soporte vital en UCI y mortalidad hospitalaria.

Soporte en UCI Supervivencia  Mortalidad
n=116 (58%) n=84 (42%)
OAF, n (%) 13 (11,5) 13 (15,4) 0,5
- Litros, media £ DE 492+7,6 52,3+8,3 0,335
-  FiO2, media £ DE 0,6 £0,2 0,6 £0,2 0,584
VMNI, n (%) 16 (13,7) 11 (13,1) 1
- IPAP, media = DE 12,1+2)9 11,4+1,8 0,51
- EPAP, mediana
[RIC] 8 [8-8] 8 [8-8,5] 0,047
- FiO2, mediana
[RIC] 0,5 [0,5-0,5] 0,7 [0,53-0,8] 0,016
VMI, n (%) 39 (33) 56 (66,6) <0,001
- PEEP, mediana
[RIC] 8 [6-8] 8 [6-10] 0,141
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- FiO2, mediana
[RIC] 0,4 [0,4-0,5] 0,5 [0,5-0,6] <0,001
Dias de VMI, mediana
[RIC] 2 [1-5] 2,5 [1-9] 0,4
Noradrenalina, n (%) 45 (38) 66 (78) <0,001
- Noradrenalina
maxima
(mcg/kg/min),
mediana [RIC] 0,2 [0,1-0,5] 0,9 [0,4-1,6] <0,001
TRRC, n (%) 10 (8) 20 (23,8) 0,005
Dias TRRC, mediana
[RIC] 7 [3,3-7,8] 2,5 [1-4,3] 0,079
Nutricion enteral, n (%) 30 (25) 34 (40,4) 0,042
Nutricion parenteral, n
(%) 10 (8) 12 (14,2) 0,301

DE: desviacién estandar. RIC: rango intercuartilico. OAF: oxigenoterapia de alto flujo. FiQ=
fraccion inspiratoria de oxigeno, VMNI: ventilacién mecanica no invasiva. IPAP: presidn positiva
inspiratoria. EPAP: presién positiva espiratoria. PEEP: presién positiva al final de la espiracién,
WMI: ventilacion mecanica invasiva. TRRC: terapia de reemplazo renal continuo.

Respecto a las incidencias durante la estancia en UCI, la disfuncion renal y el
desarrollo de una infeccidn se relacionaron con una mayor mortalidad (tabla 52).

Tabla 52. Complicaciones durante el ingreso en la UCI y mortalidad hospitalaria.

Mortalidad
n=84 (42%)

Supervivencia
n=116 (58%)

Complicacion

Disfuncion renal
- AKIN 1, n (%) 13 (11,2) 12 (14,3) <0,001
- AKIN 2, n (%) 15 (13,7) 14 (16,6)
- AKIN 3, n (%) 14 (12) 32 (38)
Neutropenia, n (%) 9 (7,7 5(5,9) 0,899
- Grave (<100/(pL), n
(%) 4 (3,4) 3(3,5)
Infeccién, n (%) 39 (33,6) 41 (48,8) 0,043

AKIN: Acute Kidney Injury Network.

Se encontr6 asociacion de la mediana de dias de estancia hospitalaria y
mortalidad (10 [5-18] vs 8 [3,7-14]; p=0,024) (tabla 53).
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Tabla 53. Estancia y mortalidad hospitalaria.

Estancia Supervivencia Mortalidad p

n=116 (58%) n=84 (42%)

Estancia UCI, dias,

mediana [RIC] 3 [2-6] 3[1-8,3] 0,952
Estancia

hospitalaria, dias,

mediana [RIC] 10 [5-18] 8 [3,7-14] 0,024

RIC: rango intercuatrtilico.

De las escalas pronésticas que se emplean en la UCI, todas mostraron un
resultado superior en los pacientes que fallecieron (tabla 54).

Tabla 54. Escalas prondsticas y asociacion con mortalidad hospitalaria.

Escala Supervivencia Mortalidad p
n=116 (58%) n=84 (42%)

APACHE I,

media + DE 20,2+7,54 27 + 8,6 <0,001

APACHE IV,

mediana [RIC] 39 [28,7-55,2] 55 [42-66,5] <0,001

SAPS 11,

media + DE 42,6 + 15,7 60,4 +£ 18,2 <0,001

SAPS I,

media + DE 56,4+ 14 68 £ 14,9 <0,001

SOFA al ingreso,

mediana [RIC] 3 [1-6] 7 [4-9,25] <0,001

SOFA al tercer

dia, mediana [RIC] 2 [0-4] 7 [4-9] <0,001

DE: desviacion estandar, RIC: rango intercuatrtilico.

Se analizaron las asociaciones entre mortalidad hospitalaria y las fechas
principales relacionadas con la neoplasia de 6rgano solido y el ingreso en UCI.
(tabla 55). Del total de pacientes ingresados, 20 fueron consultados y no
ingresados previamente, retrasandose su ingreso. Se vio una tendencia a mayor
mortalidad en quienes tardaron mas horas en ser ingresados. Durante el
tratamiento, los pacientes que ingresaron por complicaciones tardias tras el
altimo ciclo de tratamiento tuvieron mayor mortalidad que quienes ingresaron por
una complicacion precoz (9 [2-20] dias vs 20,5 [9,5-45,5] dias; p<0,001).
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Tabla 55. Analisis principales fechas y asociaciéon con mortalidad hospitalaria

Tiempo Supervivencia Mortalidad p
n=116 (58%) n=84 (42%)

Retraso ingreso*

UCI, horas,

mediana [RIC] 2,2[2,1-5,1] 8,4 [4,2-73,1] 0,091

Dx ONC-Ingreso

UCI, meses,

mediana [RIC] 11,4 [2,9-29,7] 18,3 [4,7-48,7] 0,081

Ultimo ciclo hasta

ingreso UCI, dias, 9 [2-20] 20,5 [9,5-45,5] <0,001

mediana [RIC]

Ingreso hospital —

ingreso UCI, dias, 0 [0-5,3] 1[0 -6,3] 0,36

mediana [RIC]

RIC: rango intercuartilico. Dx ONC: diagnéstico oncoldgico.*20 pacientes consultados por
primera vez horas antes del ingreso en la UCI.

4.2.2 Cohorte B. Pacientes no ingresados en la UCI

Analisis de las caracteristicas basales relacionadas con la mortalidad
hospitalaria

De 47 enfermos con tumores sélidos consultados con la UCI y desestimandose
su ingreso, fallecieron en el hospital 23 (49%). En la tabla 56 se sintetizan las
caracteristicas demogréficas y antecedentes personales. Ninguna de ellas se
relaciond con la mortalidad hospitalaria

Tabla 56. Caracteristicas clinicas previas a la consulta con la UCI y mortalidad
hospitalaria.

Caract. clinicas Supervivencia Mortalidad

n=24 (51%) n=23 (49%)
Edad, media £ DE 63+ 13,4 65,6 + 8,9 0,441
Hombres, n (%) 8 (33,3) 5(21,7) 0,574
HTA, n (%) 11 (45,8) 10 (43,5) 1
Diabetes mellitus, n
(%) 5 (20,8) 10 (43,5) 0,176

DE: desviacion estandar. HTA: hipertension arterial.

La situacion funcional en el momento de la consulta a la UCI era peor en los
pacientes que fallecieron (tabla 57). Al comparar los niveles de la escala ECOG,
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habia mayor supervivencia en los pacientes con buena situacion funcional (0-1),
y mayor mortalidad en los pacientes con ECOG 2 o superior.

Tabla 57. Situacion funcional y mortalidad hospitalaria.

Situacién funcional Supervivencia Mortalidad
n=24 (51%) n=23 (49%)
ECOG
- 0-1,n (%) 10 (41,6) 1(4,3) 0,004
- 2-4,n (%) 14 (58,3) 22 (95,7)

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group. RIC: rango intercuartilico.

Se aprecio una tendencia entre la distribucion de la localizacion tumoral y la
mortalidad hospitalaria, destacando un mayor porcentaje de exitus en los
enfermos con neoplasia digestiva y hepatobiliar y de supervivientes en aquellos
con tumores de colon y recto (p=0,053), como se aprecia en la tabla 58.

Tabla 58. Localizacion de la neoplasia y la mortalidad hospitalaria.

Localizacion de la Supervivencia Mortalidad
neoplasia n=24 (51%) n=23 (49%)
- Cabezay cuello, n 1(4,1) 3 (13)
(%)
- Pulmén, n (%) 7(29,1) 7 (30,4)
- Colonyrecto, n
(%) 5 (20,8) 1(4,3) 0,053
- Digestivoy
hepatobiliar, n (%) 1(41) 7 (30,4)
- Mama, n (%) 3 (12,5) 2 (8,6)
- Genitourinario, n
(%) 4 (16,6) 0
- Otros, n (%) 3 (12,5) 3 (13)

Ni los pacientes metastasicos ni la localizacion de sus metastasis se asociaron
a mayor mortalidad en el momento de la consulta con la UCI (tabla 59).

Tabla 59. Pacientes metastasicos y mortalidad hospitalaria.

Metastasico Supervivencia Mortalidad
n=24 (51%) n=23 (49%)
Metastasico, n (%) 13 (54,1) 15 (65,2) 0,635
Localizacion MTX
- Higado, n (%) 6 (25) 7 (30,4) 1
- Pulmon, n (%) 7(29,1) 8 (34,8) 1
- Osea, n (%) 5 (20,8) 7 (30,4) 0,956
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La situacidon oncoldgica se relaciond con la mortalidad hospitalaria con un mayor
porcentaje de fallecidos en los pacientes con progresion (20,8 vs 56,5%) y una
mayor supervivencia en aquellos en remision (41,6% vs 4,3%) (tabla 60).

Tabla 60. Situacion oncologica y mortalidad hospitalaria

Situacion oncoldgica  Supervivencia Mortalidad

n=24 (51%) n=23 (49%)
- Progresion, n (%) 5(20,8) 13 (56,5)
- No evaluados, 0,004
n (%) 9 (37,5) 9(39,1)
- Remision, n (%) 10 (41,6) 1(4,3)

En relacion con el tratamiento neoplasico, la mortalidad fue mayor en aquellos
gue lo recibieron antes de la consulta con la UCI (20,8% vs 61%; p = 0,012).
Hubo diferencias en funcion del objetivo terapéutico, siendo mayor la
supervivencia en aquellos con intencion curativa (33,3% vs 4,3%; p=0,042).

Tabla 61. Tratamiento oncoldgico previo a la consulta con la UCI y mortalidad
hospitalaria.

Tratamiento oncoldgico Supervivencia Mortalidad

n=24 (51%) n=23 (49%)

Cirugia antes del
ingreso, n (%) 9 (37,5) 11 (47,8) 0,766
Tratamiento oncoldgico
previo, n (%) 5 (20,8) 14 (61) 0,012
Tratamiento activo, n
(%) 17 13 0,473
Objetivo tratamiento
- Curativo, n (%) 8 (33,3) 1(4,3) 0,042
- Paliativo, n (%) 9 (37,5) 12 (52,1)
Toxicidad, n (%) 5 (20,8) 1(4,3) 0,188

Andlisis de las caracteristicas clinicas al ingreso en la UCI asociadas a
mortalidad hospitalaria.

No se encontraron diferencias respecto a la mortalidad segun el motivo de
consulta (tabla 62). Del total de consultados, 19 (40,4%) cumplian criterios de
sepsis. Sobrevivieron 13 (54,1%) y fallecieron 6 (26,1%); p= 0,096.

En latabla 63 se muestra la actitud adoptada tras la consulta en la UCI. Se vieron
diferencias respecto a la mortalidad (p=0,001) entre los dos grupos,
apreciandose una mayor supervivencia en los pacientes que se adopté la actitud
de “seguimiento estrecho” (50% vs 4,3%) y mayor mortalidad en quienes se
rechazé el ingreso de forma directa (50% vs 95,7%) (figura 32, anexo 2)
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Tabla 62. Motivo de consulta y relacion con la mortalidad hospitalaria

Motivo consulta Supervivencia Mortalidad p
n=24 (51%) n=23 (49%)

Shock, n (%) 11 (45,8) 6 (26,1)

Insuficiencia 11 (45,8) 14 (60,8)

respiratoria, n (%)

Oliguria, n (%) 1(4,1) 0 0,488

Focalidad 0 1(4,3)

neuroldgica, n (%)

Deterioro nivel 1(4,2) 2 (8,7)

consciencia, n (%)

Tabla 63. Actitud ante la consulta y relacion con la mortalidad hospitalaria

Actitud consulta

Supervivencia

Mortalidad

Y

n=24 (51%) n=23 (49%)

No ingreso, n (%) 12 (50) 22 (95,7) 0,001
Seguimiento estrecho, 12 (50) 1(4,3)
n (%)

En cuanto a las constantes vitales registradas en el momento de la consulta con
la UCI, se vio una mayor frecuencia respiratoria en los pacientes que fallecieron
(21 + 4 vs 23,8 + 3,6; p=0,014). En la misma linea, la temperatura fue menor en
los pacientes que perecieron (tabla 64).

Tabla 64. Constantes vitales en el momento de la consulta con la UCI y

mortalidad hospitalaria

Constantes vitales Supervivencia Mortalidad

n=24 (51%) n=23 (49%)
TAS (mm Hg), 1115+ 359 110+ 35,2 0,869
media + DE
TAD (mm Hg), 64 + 15,9 68 + 20,6 0,491
media + DE
TAM (mm Hg), 80+21,6 821245 0,777
media + DE
FC (Ipm), 98 £ 22,6 104,3+19,6 0,287
media + DE
FR (rpm), 214 23,8+ 3,6 0,014
media + DE
Temperatura (° C), 37,3+£0,8 3651 0,004
media + DE

DE: desviacion estandar. TAS: tension arterial sistélica. TAD: tension arterial diastolica. TAM:
tension arterial media. FC: frecuencia cardiaca. Lpm: latidos por minuto. FR: frecuencia
respiratoria. Rpm: respiraciones por minuto.
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En la tabla 65 se sintetizan los hallazgos analiticos en el momento de la consulta
con la UCI. Una menor actividad de protrombina se relacion6 con la
supervivencia (67,4% vs 81%; p= 0,017).

Tabla 65. Principales hallazgos analiticos en el momento de la consulta con UCI
y relacion con la mortalidad hospitalaria

Parametro analitico Supervivencia Mortalidad p
n=24 (51%) n=23 (49%)

Creatinina (mg/dL),

mediana [RIC] 1,1[0,7-1,6] 0,87 [0,7-1,5] 0,741

Albumina (g/dL),

media + DE 3,1+0,6 3,1+0,7 0,955

Bilirrubina (mg/dL),

mediana [RIC] 0,4 [0,3-0,6] 0,4 [0,3-0,9] 0,400

Lactato (mmol/L),

media + DE 2+11 2,712 0,174

Leucocitos (uL),

media + DE 12042 + 7300 15032 + 6487 0,144

Neutréfilos (uL),

media + DE 9646,6 £ 6439,6 | 12436,5 + 6284 0,140

Plaquetas (uL),

media + DE 216416 £ 141616 | 288956 + 128742 0,072

Actividad

protrombina (%),

media + DE 67,4+17,8 81+£19,8 0,017

RIC: rango intercuartilico. DE: desviacion estandar

Se utilizé la VMNI en la planta en 11 pacientes. Sobrevivieron 5 (20,8%) y
fallecieron 6 (26%); p=0,936. En cuanto a las complicaciones que se habian
desarrollado en el momento de la consulta con la UCI, ninguna de ellas se
relacion6 con una mayor mortalidad (tabla 66).

Tabla 66. Complicaciones en el momento de la consulta con la UCI y mortalidad
hospitalaria.

Complicacion Supervivencia Mortalidad

n=24 (51%) n=23 (49%)

Disfuncion renal
- AKIN 1, n (%) 6 (25) 5(21,7) 0,867
- AKIN 2, n (%) 2 (8,3) 1(4,3)
- AKIN 3, n (%) 2 (8,3) 4(17,4)
Neutropenia, n (%) 4 (16,6) 0
- Grave (<100/(uL), n 0,109
(%) 2 (8,3) 0
Infeccién, n (%) 14 (58,3) 6 (26,1) 0,052

AKIN: Acute Kidney Injury Network.
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La mortalidad se relacion6 con una menor estancia hospitalaria (14 [9-18] dias
vs 6 [2,5-7,5] dias; p<0,001). En la tabla 67 se analizan las asociaciones entre
mortalidad hospitalaria y las fechas principales relacionadas con la neoplasia de
organo sélido y la consulta con la UCI.

Tema 67. Analisis principales fechas y asociacion con mortalidad hospitalaria

Tiempo Supervivencia Mortalidad p
n=24 (51%) n=23 (49%)

Dx ONC-consulta

UCI, meses, 8,1[1,5-17,1] 43,5 [4-107] 0,090

mediana [RIC]
Ingreso hosp —
consulta a UCI, 1,5 [0-6] 4[1-8] 0,207
dias, mediana
[RIC]

RIC: rango intercuartilico. Dx ONC: diagnéstico oncoldgico.

4.2.3 Comparativa entre los pacientes con neoplasia de
organo sodlido ingresados y no ingresados en la UCI

En la tabla 68 se ilustra que, no hubo diferencias al comparar la mortalidad
hospitalaria de los pacientes que ingresaron en la UCI respecto a los que se
guedaron en la planta de hospitalizacion.

Tabla 68. Mortalidad hospitalaria en pacientes ingresados y no ingresados en la
UCl.

Supervivencia Mortalidad p
UCI, n (%) 116 (58) 84 (42) 0,484
Planta, n (%) 24 (51) 23 (48,9) |

La mediana de supervivencia de toda la muestra tras el ingreso en la UCI fue de
30 dias, mientras la de los pacientes que fueron consultados y desestimados en
la planta fue de 11 dias. No hay diferencias entre los dos grupos (tabla 69).

La mediana de supervivencia de los pacientes tras el alta hospitalaria en quienes
ingresaron y fueron desestimados de la UCI fue de 11 y 8 meses,
respectivamente, sin haber diferencias (tabla 70).
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Tabla 69. Medianas de supervivencia de los pacientes ingresados vy
desestimados por la UCI.

Mediana [RIC]

UCI*, dias 30,5 [4,8 - 304] 0,106

Planta*, dias 11 [1 - 247] |
RIC: rango intercuartilico. *Del total de la muestra de pacientes ingresados, 44 (22%) contindan
vivos a fecha de abril de 2024. De los pacientes en planta, 6 (12,8%) contintan vivos a fecha de
abril de 2024.

Tabla 70. Medianas de supervivencia tras el alta hospitalaria de los pacientes
ingresados y desestimados por la UCI.

Mediana [RIC]
UCI, meses 11,1 [3,1 - 26,4] 0,27

Planta, meses 8,1[2,3-16,6]
RIC: rango intercuartilico.

Se ha comparado la supervivencia a los 28 dias, 3 meses, 6 meses y al afio entre
los pacientes ingresados en la UCI y los desestimados, no encontrandose
diferencias significativas (fig. 27-30).

Curva de Kaplan—Meier (28 dias)
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Figura 27. Supervivencia global a los 28 dias entre los pacientes ingresados en
la UCI y los que permanecieron en planta de hospitalizacion.
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Curva de Kaplan—-Meier (3 meses)
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Figura 28. Supervivencia global a los tres meses entre los pacientes ingresados
en la UCI y los que permanecieron en planta de hospitalizacion.

Curva de Kaplan—Meier (6 meses)
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Figura 29. Supervivencia global a los seis meses entre los pacientes ingresados
en la UCl y los que permanecieron en planta de hospitalizacion.

105



Curva de Kaplan—Meier (1 afio)
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Figura 30. Supervivencia global al afio entre los pacientes ingresados en la UCI
y los que permanecieron en planta de hospitalizacion.

4.3 Analisis multivariante de mortalidad
hospitalaria

En la tabla 71 quedan reflejados el numero de variables y el valor del Criterio de
Informacién de Akaike (AIC), el Criterio de Informaciéon Bayesiano (BIC) y el
AUC. Tanto el método backward como el stepwise alcanzaron un modelo con
mayor AUC, menor AIC y BIC y menor nimero de variables, por lo que se
identificé como el modelo mas eficiente.

Tabla 71. Modelos para identificar los factores asociados a mortalidad
hospitalaria tras el ingreso en la UCI.

odelo ero A B A
A CA . >
Full 32 241,95 350,63 0,87
Forward 11 182,60 222,12 0,81
Backward 9 208,67 241.,6 0,847
Stepwise 9 208,67 241.6 0,847

AIC Criterio de Informacion de Akaike. BIC: Criterio de Informacién Bayesiano. AUC: area bajo
la curva.
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Nuestro modelo prondstico de mortalidad hospitalaria en los pacientes que
ingresaron en la UCI, incluye las variables: ECOG 0-1, frecuencia cardiaca,
albumina, ventilacion mecanica invasiva, drogas vasoactivas, score de gravedad
APACHE I, tratamiento oncologico previo, edad y los dias desde el ingreso
hospitalario hasta el ingreso en la UCI (tabla 72).

La ventilacidn mecéanica invasiva, las drogas vasoactivas, la puntuacion del score
de gravedad APACHE Il y la utilizacion de tratamiento oncoldgico previo al
ingreso se relacionaron de forma independiente con una mayor mortalidad
hospitalaria. EI ECOG 0-1 y los mayores niveles séricos de albumina se
identificaron como factores protectores independientes para mortalidad
hospitalaria. El AUC de nuestro modelo prondstico fue de 0,85.

Tabla 72. Analisis multivariante de factores asociados a mortalidad hospitalaria

Variable OR IC 95% p
Edad 0,97 0,94-1,00 0,158
ECOG 0-1 0,28 0,11-0,67 0,005
Tratamiento previo 2,31 1,08-5,07 0,032
FC 1,01 0,99-1,03 0,08
Albimina 0,47 0,25-0,85 0,014
Noradrenalina 2,96 1,37-6,56 0,006
VMI 2,17 1,02-4.68 0,044
APACHE I 1,07 1,01-1,13 0,018
Dias hasta ingreso 0,99 0,96-1,00 0,27
en la UCI2

aDjas desde el ingreso hospitalario hasta el ingreso en la UCI. ECOG: Eastern Cooperative
Oncology Group, FC: frecuencia cardiaca, VMI: ventilacion mecénica invasiva. APACHE: Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation, SAPS: Symplified Acute Physiology Score.
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5. Discusion
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Este estudio muestra los resultados de los pacientes con neoplasia de 6rgano
sélido activa consultados con la UCI (ingresados y desestimados) del Hospital
Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca desde 2017 a 2021. El aumento en la
prevalencia y supervivencia del cancer conlleva que los pacientes con neoplasia
de oOrgano solido estén expuestos a la toxicidad del tratamiento, las
complicaciones del cancer y a eventos criticos agudos no relacionados con su
neoplasia (35). En definitiva, se estima que cada vez habrda mas pacientes
oncoldgicos con buen pronadstico, por lo que revisar el beneficio que el ingreso
en UCI puede aportar a estos enfermos es crucial.

El HCUVA es un centro hospitalario de alto nivel. La UCI tiene un total de 40
camas; la Unidad de Reanimacion (que depende del servicio de Anestesia) tiene
24 camas. Dado que el grueso de cirugias ingresan en la Unidad de
Reanimacion, no hemos incluido los datos de estos enfermos. La UCI del
HCUVA atiende a pacientes polivalentes y es, ademas, referencia en la Region
de Murcia para Cirugia Cardiaca, Cirugia Toracica, Neurocriticos y Trasplantes.
Esto afiade mayor gravedad a nuestros sujetos, pero nos acerca a unos datos
representativos de las UCI terciarias del Sistema Nacional de Salud Espafiol. Los
pacientes con neoplasia de 6érgano solido suponen un reto profesional y
organizativo, teniendo en cuenta la cartera de servicios que presenta la UCI del
HCUVA en patrticular, y en el resto de servicios de Medicina Intensiva en general,
junto al prondstico desfavorable historico que este particular grupo de pacientes
tenia en el pasado.

Una caracteristica notable de nuestra serie es que las admisiones fueron de
caracter urgente, excluyendo de la seleccién de la base de datos aquellos
ingresos o procedimientos programados. La inclusion de enfermos programados
podria haber incrementado la supervivencia global, sin embargo, habria
comprometido la validez de nuestros datos para investigar a quiénes realmente
les beneficia la hospitalizacion no planificada en la UCI.

Ademas, es importante sefialar que el 82% de los pacientes ingresaron por
causas médicas, mientras que el 18% restante se debié a complicaciones,
principalmente médicas, tras una cirugia oncoldogica.

En nuestros datos, se han excluido las neoplasias hematoldgicas, excepto los
linfomas. La literatura actual de pacientes oncologicos en la UCI incluye
muestras mixtas de neoplasias hematolégicas y de organo soélido
(29,38,94,141,151), a pesar de que la fisiopatologia y la evolucion pueden llegar
a ser muy distintas. Creemos que al limitar el estudio Unicamente a neoplasias
sélidas, se homogeneiza la muestra y se obtienen datos clinicos que son
reproducibles y Utiles para la toma de decisiones en este grupo especifico de
pacientes oncologicos. Aunque los ingresos no planificados de causa médica
son los de mayor gravedad en estos enfermos (87,94,97) son los que
caracterizan mas frecuentemente a la UCI, por lo que aportan informacion de
validez para la toma de decisiones en nuestro desempefio profesional.
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5.1 Andlisis descriptivo y comparacion con otras
series

5.1.1 Cohorte A. Pacientes ingresados en la UCI

Se observa que ha aumentado el numero de enfermos con tumor sélido admitido
en UCI de manera progresiva desde 2017 hasta 2020, seguido de una ligera
caida en 2021. No obstante, a pesar de esta disminucion, la tendencia a largo
plazo sigue siendo al alza, lo cual se alinea con los hallazgos de otros estudios
(30,40). La caida de 2021 podria estar relacionada con la presion asistencial
provocada por la emergencia sanitaria causada por el virus SARS-CoV-2. A
comienzos de 2020 estallé la pandemia, prolongandose hasta tres afios después
(152). En el territorio nacional, hubo una primera ola en marzo de 2020, seguida
de olas en los meses siguientes. La ultima Comunidad Autbnoma afectada fue
la Region de Murcia, registrando un menor niumero de casos en comparacion
con el resto del pais hasta finales de 2020, con un crecimiento exponencial en
2021 (153). Es plausible que el aumento de la presion asistencial durante estos
afios de pandemia haya impactado en el nimero de admisiones de enfermos
con neoplasia solida.

Cerca de la mitad de nuestros pacientes procedian del servicio de Urgencias, lo
cual refleja que la mayoria eran enfermos no programados con un evento agudo.
Los estudios realizados en otros hospitales no suelen recoger el origen de los
pacientes antes de su admision en UCI. Cuando se refleja en los estudios, hay
variabilidad en la expresion de los datos. El estudio ONCO-ENVIN incluia los
pacientes que procedian de Urgencias y de hospitalizacién en el mismo grupo,
con un 62% de los ingresos (29). Ostermann (40) reflejo que los ingresos de UCI
procedian de Urgencias en el 64,3%, en el estudio de Martos-Benitez (87) era
del 9,8%, mientras que Tan (88) tenia un 34% de los ingresos desde Urgencias.

Las caracteristicas basales de nuestra serie ilustran una mayoria de varones
(58%) y una media de edad de 62 afios, similar a lo descrito por la literatura
(30,38,88). De los antecedentes personales, el 45% eran hipertensos y el 27,6%
diabéticos. Se trata de hallazgos equiparables a los de otras series publicadas
(29,30).

El estado funcional de los enfermos con tumores solidos se evalué mediante la
escala ECOG, teniendo el 77% un resultado de 0 a 1, es decir, la mayoria tenia
un buen estado funcional antes de la admision en UCI. Este aspecto puede haber
sido determinante para nuestros datos de mortalidad. Es notable que muchos
estudios incluyen pacientes con una peor condicion basal. Un estudio (141), en
el que la mitad de ingresos eran cirugias programadas, reporté que el 62% tenia
un resultado ECOG de 0-1, cifra que descendia al 37% cuando el ingreso era de
origen médico. En esa misma serie, un resultado ECOG de 2 o superior se asoci6
con una mayor mortalidad. Esto enfatiza la importancia de realizar una adecuada
seleccion de pacientes que ingresan en la UCI para asegurar un pronostico
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favorable. Durante décadas, los oncélogos han empleado la escala ECOG para
determinar la intervencion terapéutica mas adecuada para sus pacientes. Dado
gue la escala ECOG también se correlaciona con resultados desfavorables en la
UCI (41,154), seria beneficioso que los intensivistas se familiarizaran con ella 'y
la utilizaran como referencia para establecer cuidados criticos, incluyendo
criterios de ingreso y decisiones acerca del final de la vida. Se ha demostrado
qgue la implementacion de protocolos y la realizacion de reuniones diarias entre
oncoélogos e intensivistas impactan en el prondéstico final de los pacientes
oncoldgicos en la UCI (155). La formacién de grupos de trabajo en el hospital
entre oncologos e intensivistas podria ser un avance significativo en busca de
las mejores decisiones médicas para cada paciente oncolégico que experimente
un evento agudo grave.

La localizacién principal de los tumores soélidos fue la digestiva alta y hepatobiliar
(24,5%), seguida del colon y recto (14,5%), genitourinaria (13%), mama (12%) y
el pulmén (11,5%). No resulta sorprendente esta distribucion, ya que se alinea
con los tipos de tumores mas comunes a nivel mundial: digestivo y hepatobiliar
(19%), colorrectal (11%), pulmén (12,7%) y mama (13%) (1). La comparacion
con otros estudios presenta cierta complejidad, dado que en algunos de ellos no
se especifica la localizacién ni la histologia de las neoplasias. Sin embargo, en
todos estos estudios, las neoplasias mas comunes son las digestivas, de mama
y pulmonares. Por ejemplo, en un estudio australiano (156), el 18% de las
neoplasias eran digestivas, un 10% de mama y un 20% neoplasias toracicas. En
otro estudio (87), sin embargo, las neoplasias toracicas alcanzan el 25%, la
mama el 3,6% y la afectacion gastrointestinal un 35,2%. Una serie de casi 40.000
enfermos (40) muestra mayor frecuencia de las neoplasias digestivas (10%
digestivo alto y hepatobiliar y 34% de colorrectal), mientras que las neoplasias
de pulmoén (5,9%) y de mama (1,9%) tenian menor representacion.

En cuanto a la histologia, predominan los adenocarcinomas (33,8%), seguidos
de los carcinomas epidermoides (11,1%). Destaca de nuestra serie la presencia
de sarcomas (7%) y glioblastomas (4%) que son el reflejo de la admisién en UCI
de estas neoplasias en la Regién de Murcia, dado que estan centralizados en el
HCUVA, por su condicién de hospital de tercer nivel. Este tipo de tumores tienen
una complejidad y mortalidad elevadas (37) que se transmiten a nuestra serie.

La enfermedad metastésica de los enfermos con tumores soélidos ingresados en
UCI quedé representada en nuestra serie con un 38% del total. Al comparar esta
cifra con la literatura actual, la mayoria reportan porcentajes inferiores al 30%,
oscilando entre el 19% vy el 28% (38,40,41,88,141). En el registro nacional (29)
no se especifica si los pacientes eran metastasicos. El estudio de Tan (88) es
notable, ya que encontré que el 77% de los pacientes eran metastasicos y el
85% de ellos estaba recibiendo atencion paliativa, a pesar de lo cual la
mortalidad en la UCI fue solo del 5%. Estos hallazgos sugieren que la presencia
de enfermedad metastasica no deberia ser un criterio para rechazar la admision
de un paciente en UCI. El desarrollo y mejora de los tratamientos antineoplasicos
ha permitido que algunas enfermedades metastasicas tengan una supervivencia
gue puede abarcar afios (13,15). Es preocupante que ninguno de los estudios
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en UCI mencione a los enfermos oligometastasicos. Existe suficiente literatura
(24,26) que sostiene que contar con una neoplasia oligometastasica puede
alterar la orientacion del tratamiento e incluso plantear que un paciente
metastasico tenga una estrategia curativa. En nuestra serie, el 34,2% de los
pacientes con enfermedad metastasica eran oligometastasicos. La localizacion
principal de las metastasis fue el higado (48%), los ganglios (42%) y el hueso
(35%). Este es un factor que no se considera en la literatura, a pesar de que hay
estudios que han relacionado la localizacion de la enfermedad metastasica con
el prondstico tumoral (157,158).

Hasta el 25% de los enfermos admitidos en UCI se les habia realizado el
diagnostico oncologico en los dos meses previos, siendo las semanas
posteriores al diagnostico e inicio de tratamiento las que tienen un elevado riesgo
de complicaciones. El analisis de la respuesta al tratamiento se realizé con los
criterios RECIST (159), que son unos criterios estandarizados de respuesta al
tratamiento en las neoplasias de 6rgano sélido. De acuerdo a lo anterior, el 30%
de los enfermos ingresados en UCI habia progresado a su linea de tratamiento.
Sin embargo, un mayor porcentaje tenia respuesta al tratamiento: enfermedad
estable (7%) o remision, parcial (15%) o completa (23%). Dado que la respuesta
al tratamiento antineoplasico afecta a la supervivencia (160), es notable que este
aspecto esté escasamente representado en los estudios. Sin embargo, el estudio
de Soares (141) si documenta la situacién oncologica en el momento de la
admisién en UCI, indicando que el 32% de los pacientes presentaban progresion
de la enfermedad, el 9% estaban en remisién y el 59% correspondia a nuevos
diagnésticos no evaluables. En un estudio australiano (88), el 59% de las
neoplasias estaban en progresion en el momento del ingreso en la UCI, el 25%
tenian un diagndstico reciente y el 16% estaban en remisién. No obstante, no
guedan definidos en estos estudios los criterios utilizados para considerar a un
paciente como nuevo diagndstico, progresion o remision.

Los enfermos con neoplasia solida admitidos en UCI habian recibido terapia
antineoplasica sesenta dias antes del ingreso en el 56,5% de los casos. La
orientacion de la terapia era paliativa en el 56,6%. Un paciente con enfermedad
metastasica o aquel con un tumor localizado irresecable puede recibir
tratamiento oncolégico con orientacion paliativa y vivir durante afios
dependiendo de multiples variables asociadas a la neoplasia (11,12). En la
misma linea, un estudio australiano (88) reporté que cerca del 90% de los
enfermos estaban bajo un enfoque paliativo, con una mortalidad hospitalaria del
20% y del 40% a los seis meses. Por lo tanto, es evidente que la presencia de
un tratamiento activo con objetivo paliativo en un enfermo con neoplasia sélida
no debe considerarse como el Unico criterio para rechazar su admisién en UCI.
Con el rapido desarrollo de nuevas herramientas terapéuticas y los cambios
generados por la inmunoterapia, decidir qué pacientes deben ser admitidos en
la UCI y con qué enfoque (/CU trial...) es altamente complejo. Dada la gran
incertidumbre, la colaboracién entre oncélogos e intensivistas es esencial. El
oncologo contribuira con informacién sobre el paciente, sus factores prondésticos
y las opciones terapéuticas y de recuperacion, mientras que el intensivista
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proporcionara conocimientos acerca de la gravedad del evento agudo que
enfrenta el paciente y la intensidad del soporte requerido.

El tratamiento mas comunmente recibido fue la quimioterapia (73%), que incluia
esquemas exclusivamente con quimioterapia (50%) o combinada con
inmunoterapia (3%), anticuerpos monoclonales (11%) o radioterapia (9%). Los
resultados no son uniformes en la literatura, ya que muchos de ellos no
especifican si los pacientes recibian tratamiento oncoldgico (38,40,41,87). Una
serie (85) objetivo que el 40% habia recibido quimioterapia y el 22% radioterapia.
En el estudio de Tan (88), el 43% recibié quimioterapia y un 10% inmunoterapia.
El estudio nacional mas relevante (29) ofrecid mas detalles sobre el tratamiento
recibido por los pacientes, aunque resulta notable que el 36% de ellos estaban
a la espera de iniciar un tratamiento antineoplasico al momento de su ingreso.
Un 20% estaban bajo tratamiento con intencion curativa (13% neoadyuvante y
7% adyuvante) y un 6,5% recibian un esquema de quimioterapia y radioterapia
con objetivo radical. Nuestros datos reflejan la situacién vigente hasta la
finalizacién de la recoleccion de informaciéon (diciembre de 2021); es probable
gue no sean representativos de los constantes cambios en los tratamientos
antineoplasicos, habiendo probablemente un aumento en el uso de anticuerpos
monoclonales e inmunoterapia en la actualidad.

La toxicidad debida al tratamiento antineoplasico al ingreso en nuestro estudio
fue del 31,8%. La toxicidad cardiaca (33,3%) y medular (30,5%) fueron las mas
frecuentes, destacando la toxicidad pulmonar (13,8%) por su alta mortalidad
cuando requiere de ingreso en la UCI (161,162). El grado de toxicidad asociada
al tratamiento oncoldgico fue graduado segun la escala CTCAE; 30% fueron
grado 3, el 42% grado 4 y el 22% grado 5. Estos resultados ilustran que hasta el
64% de los pacientes con toxicidad necesitaron algun tipo de soporte
exclusivamente por la toxicidad al tratamiento, y en el 22% de los casos fue
responsable del fallecimiento del paciente. Debemos tener en cuenta que,
ademas, las nuevas terapias se asocian a nuevas toxicidades potencialmente
graves (5), cuya repercusion en la UCI sera reflejada en futuros estudios que
abarquen los afios de mayor utilizacion de esta terapia. Es posible que los datos
estén infraestimando la toxicidad farmacoldgica real, dado que apenas hay
toxicidad grado 2 (6%) y ninguna toxicidad grado 1. Probablemente este hallazgo
esté relacionado con el caracter retrospectivo del estudio y con la escasa
experiencia de los intensivistas para el diagndstico de la toxicidad farmacolégica
leve.

El motivo de admisién en UCI mas frecuente de los enfermos con neoplasias
solidas fue la insuficiencia respiratoria (25%) y el compromiso neuroldgico (26%).
Es coherente que la alteracion neuroldgica sea prevalente, ya que el HCUVA es
el centro de la Regidon de Murcia que atiende enfermos que requieren
Neurocirugia o Neurorradiologia Intervencionista, siendo hasta el 13,5% de los
pacientes ingresados por un ictus (anexo 2, tabla 74). Otras series (29,38,40,41)
tienen una afectacion neurolégica menor (3,5%-10%), pudiendo justificarse por
el elevado numero de enfermos neurologicos atendidos por nuestro centro. La
insuficiencia respiratoria también se presenta con frecuencia en este tipo de
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pacientes, con cifras que superan a las de series internacionales (entre el 5 y el
22,3% (38,40,41)) y nacionales (19,5%, (29)).

La sepsis es la principal etiologia de admisiéon en UCI (24%), aunque este
porcentaje es inferior al de la mayoria de los estudios sobre pacientes con tumor
sélido, que reportan cifras que varian entre el 32% y el 42% (29,38,41). Esta
discrepancia podria atribuirse a varios factores. En primer lugar, algunos
estudios (41) combinan ingresos de origen infeccioso y sepsis bajo el mismo
término, a pesar de que la sepsis cuenta con criterios bien definidos y
actualizados (163). En este sentido, el 40% de nuestros enfermos desarrolld
algun tipo de infeccion, pero no todas provocaron una respuesta inflamatoria o
disfuncion organica suficiente para cumplir con los criterios de sepsis. En
segundo lugar, nuestra UCI tiene una alta carga de enfermos cardiol6gicos y
neurocriticos. La demanda de las camas de UCI implica que la mayoria de los
pacientes que ingresan en nuestro entorno por sepsis necesiten de algun tipo de
soporte vital (el 67% de los pacientes sépticos tenian un shock séptico en el
momento de la admision en UCI). Contar con una unidad de semicriticos
facilitaria la admisién temprana de pacientes sépticos en la UCI, un hecho que
se ha asociado a un mejor prondstico (76).

Se recogieron las constantes vitales y parametros analiticos en el momento de
la admision en UCI. Sabiendo que el 56% de los enfermos precisaron de drogas
vasoactivas, es remarcable que la TAM sea 79 mm Hg. Esto podria explicarse
por el elevado niumero de ingresos por compromiso neuroldgico (los accidentes
cerebrovasculares suelen aumentar la TAM para asegurar perfusion cerebral) y
por el numero de enfermos que no tenian un shock en el momento de la admision
en UCI. Destaca también la tendencia a la taquipnea (22,5 rpm), signo indirecto
de gravedad, que podria estar causado por la acidosis metabdlica tipica de la
sepsis e insuficiencia renal o por la propia insuficiencia respiratoria, que fue la
segunda causa de ingreso en la UCI.

El 47,5% de nuestros enfermos precis6 de VMI. Si analizamos otras series, el
resultado es claramente inferior 10-16% (41,87,88). Otros ensayos, con
enfermos con neoplasia sélida e ingreso médico, tenian datos mas comparables
a los nuestros 47% (29) y 41% (85). Los dias de VMI fueron 2 [1-7,5] dias, en
consonancia con otros estudios (38,40). Lo expuesto anteriormente sugiere que
nuestros enfermos presentaban un alto grado de gravedad, lo que
probablemente ha afectado a su prondéstico, dado que la VMI se considera un
factor asociado a mortalidad en multitud de series (38,41,85,87).

La noradrenalina es un soporte vital frecuentemente utilizado y estudiado en UCI.
El 55,5% de los pacientes con tumor solido de nuestra serie necesitaron
noradrenalina. La literatura refleja cifras inferiores que rondan el 10%-40%
(38,40,41,87,141). Dado que las drogas vasoactivas son empleadas para elevar
la TAM, su alto porcentaje de necesidad puede indicar que los pacientes
desarrollaron algun tipo de shock al ingreso o durante su estancia en la UCI. El
uso de vasopresores también puede justificarse en el contexto de farmacos
sedantes durante la VMI. Hemos registrado ademas la noradrenalina maxima
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gue se empled durante el ingreso, siendo de 0,4 [0,2-0,9] mcg/kg/min. Los
estudios no reflejan este dltimo dato, pero supone una dosis elevada, que
reflejaria la gravedad de nuestros pacientes.

Una incidencia comun fue la disfuncién renal, afectando al 50% de los enfermos
en el momento de la admision o posteriormente. Se trataba de disfunciones
renales graves, pues el 46% eran AKIN 3y el 30% AKIN 2, necesitando un 15%
el uso de TRRC durante el ingreso. Es importante sefialar que la mayoria de
series no reportan la aparicion de insuficiencia renal durante la hospitalizacion,
aunque se considera un factor asociado a mortalidad en enfermos criticos (164).
En aquellos estudios que documentan esta condicién, la incidencia esta por
debajo del 20% (40,88), y la necesidad de TRRC oscila entre el 2% y el 8,7%
(29,38,40,41,88,141). Algunos de nuestros pacientes han discontinuado la
TRRC continua, sustituyéndola por una terapia intermitente; sin embargo, este
dato no esta disponible en nuestro estudio, aunque podria prolongar la duracién
del soporte renal necesario.

A nivel nutricional, muchos de los pacientes requieren apoyo con nutricion enteral
o parenteral, si la primera no es tolerada. Un aporte nutricional externo también
es un posible indicador de gravedad, puesto que su empleo puede estar
justificado en casos de mucositis como toxicidad farmacologica (13,8%) o en
ventilacion mecanica (47,5%). La nutricion enteral se utilizo en el 32,3% de los
pacientes. Llama la atencion que haya casi un 50% de pacientes que precisaron
VMI, pero solo un 32% de nutricion enteral. Posiblemente esto pueda estar
justificado porque, o bien los pacientes pudieron ser extubados precozmente, o
bien fallecieron y no se les inicié nutricion enteral. La nutricion parenteral se
utilizé en el 11% de los pacientes, y supone un importante factor de riesgo para
una posible infeccion. En la mayoria de estudios no se refleja el soporte
nutricional como variable de interés. En un estudio espafiol (29) si que se reflejé
el uso de la nutricion parenteral en los pacientes con ingreso meédico, y fue
idéntico al nuestro: 11%.

La infeccidn continda siendo una complicacion grave y prevalente en UCI. Los
enfermos criticos estdn sometidos a instrumentalizacion, contribuyendo a la
aparicion de numerosas infecciones durante el ingreso (165). La infeccion al
ingreso o0 durante el mismo ocurri6 en el 40% de nuestros pacientes. Las
infecciones mas frecuentes fueron las respiratorias (21,5%) y la bacteriemia
(22,7%). Las infecciones de origen abdominal fueron las terceras en frecuencia,
y si sumamos las de origen abdominal y biliar, se convertirian en las mas
comunes. Dado que las neoplasias digestivas y hepatobiliares fueron las mas
prevalentes y una de las etiologias mas frecuentes es de origen digestivo, es
l6gico que se reporten entre las infecciones mas prevalentes. Otros registros con
tumor de oOrgano solido (38) tienen tasas de infeccidon respiratoria
significativamente mas altas (64,3%) y abdominal (33,3%), aunque con menor
bacteriemia (15,5%). En nuestro caso, el total de las infecciones respiratorias lo
constituyen el sumatorio de la infeccion respiratoria como causa de ingreso junto
con infecciones nosocomiales (traqueobronquitis o neumonia asociada a
ventilacion mecanica). Dado que nuestro estudio es retrospectivo, es posible que
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hayan pasado desapercibidas infecciones menos graves de origen pulmonar
(tragueobronquitis), a pesar de que se han analizado los hallazgos
microbioldgicos de todos los enfermos. La microbiologia de nuestras infecciones
estuvo protagonizada por los bacilos gram negativos (40%), seguida de los cocos
positivos (18,7%). Es remarcable que el 25% de las infecciones no tuvieron
hallazgo microbiolégico. El estudio de Taccone (38) también muestra su
microbiologia, predominando también los bacilos gram negativos (56%),
seguidos de los cocos positivos (32,7%).

La neutropenia es una complicacion frecuente, que se suele relacionar con la
presencia de infecciones. Aunque la supervivencia de los pacientes oncoldgicos
es mayor cuando reciben quimioterapia, esta puede generar neutropenia como
complicacion, mayoritariamente en sindromes mielodisplasicos y neoplasias
hematoldgicas (48). En nuestra serie, el 7% de los enfermos admitidos en UCI
tenia neutropenia, de los cuales la mitad presentaba una neutropenia profunda,
(cifra analitica inferior a 100 neutréfilos/uL). Es importante sefialar que la
prevalencia de neutropenia en la literatura varia entre el 9%y el 16% (29,88,141).
Posiblemente, estos resultados sean consecuencia de aunar en el mismo
estudio a pacientes hematolégicos y con tumor de érgano sélido. El estudio de
Soares (141) incluy6 un 17% de neoplasias hematolégicas y el de Olaechea (29)
un 10,2%, lo cual puede haber incrementado la frecuencia de neutropenia. El
estudio de Tan (88) si que incluye neoplasia de 6rgano sélido con ingreso de
origen médico en su mayoria, y muestra un 9% de neutropenia al ingreso, mas
parecido a nuestros resultados. Aunque de forma clasica se pensaba que la
neutropenia se asociaba a mayor mortalidad, multiples series han descartado
gue la neutropenia en la sepsis se vincule con mayor mortalidad (44,45).

La duracién del ingreso en UCI fue de 3 [2-7] dias, siendo el ingreso hospitalario
de 10 [4-16] dias. Estos datos incluyen pacientes con ingreso breve (mortalidad
temprana por alta gravedad o alta precoz por baja gravedad) asi como pacientes
con estancias prolongadas y complicaciones. Las principales series sitian la
duracion del ingreso en UCI entre 3 y 5 dias, mientras que la estancia hospitalaria
oscila entre 9 y 20 dias (29,30,38,88,141)

La ATSV es una buena practica médica, para evitar el tratamiento futil o la
obstinacion terapéutica. Aunque hay varios tipos (120), durante el ingreso en la
UCI, las mas frecuentes son la omisién de tratamiento (no RCP, orden de no
intubacién, etc) o la retirada de medidas que prolongan la vida. En nuestra UCI
hemos analizado la ATSV en este perfil de pacientes, encontrandose en un
22,2% alguna decision meditada y consensuada al respecto, siendo el 10,6%
una orden de no intubacion. La intubacion orotraqueal es una medida de soporte
respiratorio agresiva con alta morbimortalidad y secuelas a largo plazo, por lo
gque esta reservada para enfermos con buena situacion funcional y prondstico
vital. Posiblemente algunos pacientes ingresaran con soporte organico limitado
y otros recibiesen la retirada de medidas tras unos dias de evolucion clinica en
la UCI. Es una cifra que posiblemente esté infraestimada por el caracter
retrospectivo de nuestro estudio. Los oncologos tienen un papel fundamental en
guiar y consensuar con el intensivista la agresividad del soporte segun la
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patologia aguda y el prondstico vital oncologico. No hay muchos estudios en los
qgue se haya evaluado la ATSV durante el ingreso en la UCI (la gran mayoria de
estudios de ATSV de los pacientes oncoldgicos esta enfocada en el rechazo al
ingreso en la UCI). En el estudio de Soares (141), se realizé en un 10% del total
de pacientes (24% en el ingreso de origen médico), con una mortalidad
hospitalaria muy cercana al 100%. En un estudio espafiol (29) la ATSV fue del
14%, pero con inclusion de pacientes quirdrgicos programados y de origen
médico.

Las escalas prondsticas se han utilizado en medicina intensiva para estimar la
mortalidad y optimizar la utilizacion de recursos (99,100). De manera rutinaria,
en nuestra UCI se calculan las mas clasicas (APACHE Il, SAPS 1l y Ill). De
hecho, los scores SAPS Il y APACHE Il se han validado en multitud de tumores
sélidos (166,167). Ahora bien, han ido surgiendo nuevas escalas prondsticas
que podrian ser mas exactas (109) y los cambios en la escala SOFA permiten
estratificar el riesgo de los pacientes (107). En nuestro caso, calculamos el SOFA
alas 24 y 72 horas y la escala APACHE IV (por incluir entre sus variables la
enfermedad metastasica). Al ingreso, el resultado de la escala SOFA fue de 5
[2-8], implicando que nuestros enfermos con neoplasia sélida tienen fallos
organicos en el momento del ingreso. A las 72 horas, el resultado de la escala
SOFA disminuy6 a 3 [1-7]. Otros estudios han recogido los scores prondsticos.
En esta serie (141) el resultado de la escala SOFA al ingreso fue superior al
nuestro (9, falleciendo en UCI el 44%), mientras que otras (88) tienen un
resultado de la escala SOFA inferior (4, falleciendo en UCI el 5%). A medida que
la disfuncidon organica aumenta en los enfermos, la mortalidad es superior
(38,81,89,94,141). El resto de scores pronosticos también han sido analizados
por otros estudios, con menores puntuaciones a las de nuestra serie. La
puntuacion de escala SAPS Il variaba entre 54-66 (41,141), la puntuacién de
SAPS |l estaba en torno a 37-47 (29,38,141) y la puntuacion del APACHE Il varié
entre 17-19 (29,88).

Hay otras escalas especificas de pacientes oncoldgicos criticos, como la ICMM
(68), el APACHE llpcc (117) y Oncoscore (118). Un estudio espafiol (116)
comparo la escala APACHE Il, SOFA y el ICMM en el tumor de 6rgano sélido, y
ninguna fue mejor para predecir los resultados. Dado que las nuevas escalas
especificas incluyen variables relacionadas con el cancer, es posible que estas
variables no sean tan influyentes en la mortalidad. Lo verdaderamente
importante en el prondstico es la gravedad de la patologia aguda.

Aunque en nuestro estudio no se recogio la calidad de vida de los pacientes tras
el ingreso en la UCI, si hay datos a medio y largo plazo de su situacion funcional
y de si continuaron o no el tratamiento oncologico. A los seis meses, habia
fallecido el 51%. De los pacientes vivos, el 47% (23% del total de pacientes)
tenian buena situacion basal (ECOG 0-1), un 34,7% (17% del total de pacientes)
una situacion aceptable (ECOG 2) y el 18,4% (9% del total) restante tenian mala
situacion basal (ECOG 3-4). Al afio del ingreso la situacion basal de los pacientes
vivos mejora (figura 1, anexo 2), probablemente porque en este momento hayan
fallecido los pacientes mas graves (progresion de la enfermedad o secuelas
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graves del ingreso en la UCI). La mortalidad anual fue del 61% (un 10% mas en
seis meses). Del total de pacientes vivos, el 77% (30% del total) tenian buena
situacion basal (ECOG 0-1), un 18% (7% del total) situacion aceptable (ECOG
2) y el otro 5% (2% del total) mala situacion (ECOG 3-4). Por tanto, de la
supervivencia anual de los enfermos con tumores solidos admitidos en UCI (39%
del total de la serie), cerca del 80% lo hacen con buena situacion basal. Con
estos datos podemos afirmar que el ingreso en la UCI no suele suponer un
deterioro funcional en los pacientes que les impida continuar con su tratamiento
antineoplasico. En funcion de la duracion del ingreso y la gravedad de la
patologia aguda, las complicaciones y recuperaciéon pueden durar meses. El
resultado ECOG de los pacientes puede deteriorarse por las secuelas del ingreso
en la UCI, y por la propia progresion de la enfermedad, o bien puede mejorar por
la recuperacion de las secuelas del ingreso en la UCI. Tal y como ilustra la figura
1 del anexo 2, al afio, los pacientes mejoraron su situacion basal, probablemente
por la recuperacién de las secuelas del ingreso en la UCI (pacientes con
resultado ECOG 2 a los seis meses, mejoraron a ECOG 1 al afio), y por el
fallecimiento de los pacientes con peor situacion basal. Pocas series en la
literatura evaltan la situacion funcional a medio y largo plazo. El estudio de
Gonzalez (168) es uno de los mas relevantes, que evalla 253 pacientes con
neoplasia de 6rgano solido metastésica e ingreso no planificado. Estudiaron el
ndmero de pacientes que estaban vivos en su domicilio a los 90 dias del ingreso
en la UCI. El resultado ECOG de los pacientes que sobrevivieron era bueno (0-
1) en el 55% de los pacientes (21% del total). El otro 45% (16% del total) fueron
ECOG 2-4, sin diferenciar cuantos pacientes tenian reusltado ECOG 2 y cuantos
ECOG 3 0 4. Tal y como ocurre en nuestra serie, probablemente con un estudio
a mas largo plazo, la situacién basal de los pacientes supervivientes habria
mejorado. Teniendo en cuenta que son pacientes con ingreso no planificado y
metastasicos, los resultados son favorables, con una mortalidad hospitalaria del
37% y anual del 71,5%. El objetivo del estudio fue evaluar los pacientes que
volvieron a su domicilio, y posiblemente este sea un objetivo méas légico en
pacientes con un cancer metastasico avanzado que la mortalidad a los 28 dias
o al afio. Otro estudio (169) analiz6 el resultado de 125 pacientes oncologicos
(80% tumores de organo sdlido) que ingresaron de forma no planificada en la
UCI. A los seis meses, la mortalidad fue del 60%, al afio del 67% y a los dos
anos del 72%. De manera similar a nuestro estudio, el resultado ECOG de los
pacientes mejor6 al afio. Aunque solo 22 pacientes sobrevivieron a los dos afios
(18%), el 80% de ellos tenian buena situacion basal.

La buena situacién funcional de nuestros pacientes es responsable de que el
54,4% de los pacientes vivos recibieran tratamiento oncoldgico tras el ingreso en
la UCI. Posiblemente, quienes recibieron tratamiento fueron los que tuvieron
mejor situacién basal, aunque la funcién orgénica y situacién oncoldgica también
tuvieron influencia en esta decision. Lamentablemente no se ha registrado el
motivo por el que los pacientes no recibieron tratamiento: deterioro clinico, fin de
tratamiento (adyuvancias, neoadyuvancias...), toxicidad inaceptable, etc.

En el otro extremo, el 12,1% de los pacientes dados de alta de la UCI, fueron
derivados a cuidados paliativos domiciliarios en los tres primeros meses.
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Probablemente, este grupo de pacientes engloba a quienes tuvieron un deterioro
funcional importante, que impide el inicio de tratamiento antineoplasico.

5.1.2 Cohorte B. Pacientes no ingresados en la UCI

En los afos del estudio, hubo 47 pacientes que fueron consultados con la UCIl y
desestimados para su ingreso. Sabiendo los enfermos con tumores sélidos que
fueron admitidos en UCI en ese periodo (200, una vez aplicados los criterios de
inclusién; figura 11), podemos saber que el porcentaje de pacientes con
neoplasia de organo soélido que se consultaron y fueron desestimados es del
19% (47 desestimados de 247 (200+47) pacientes oncoldgicos consultados). No
son muchos los estudios que evallen las caracteristicas y evolucion de los
pacientes desestimados por la UCI, habiendo todavia menos en el subgrupo de
pacientes oncoldgicos. El estudio de van der Zee (140) podria ser comparable
con nuestros datos. Es un estudio retrospectivo que se realiz6 en dos hospitales
terciarios, con 780 pacientes oncoldgicos en tres afos, comparando los
pacientes ingresados frente a los desestimados. Resulta llamativo que en menos
afios de estudio el numero de pacientes consultados sea superior. Debido
probablemente a que se realiz6 en dos hospitales y a que estan incluidos
tumores de 6rgano solido y hematoldgicos. El 65% (503 pacientes) eran tumores
de drgano solido. El 51% de los pacientes consultados no ingresaron, lo cual
contrasta enormemente con nuestros datos. Puede que el numero de consultas
del Servicio de Oncologia en nuestro hospital sea menor o de pacientes mas
graves (que ingresan directamente), por influencia de los resultados negativos
del pasado (170). Por otra parte, el caracter retrospectivo de nuestro estudio ha
podido provocar que pacientes consultados y desestimados para ingreso no se
hayan recogido. Otro estudio (139) registré 206 pacientes consultados en un afio
en un hospital oncolégico, desestimandose el 49% de los consultados. Un
estudio espafiol prospectivo con 215 pacientes evalu6 los pacientes con tumor
de 6rgano sdlido consultados para ingreso con la UCI. Sus resultados son mas
parecidos a los nuestros, denegando el ingreso en la UCI al 19,5% de los
consultados (98).

La edad media y las caracteristicas basales fueron similares a los pacientes
desestimados de otros estudios (98,140). El nUmero de pacientes desestimados
para el ingreso se mantuvo relativamente constante en el tiempo, con un ligero
descenso en 2021. A lo largo de los afios del estudio se consultaron mas
pacientes, y por tanto se desestimaron mas. El descenso en el afio 2021 puede
estar influido por la pandemia del virus SARS-CoV-2. El colapso hospitalario y
de las UCIs redujo la disponibilidad de camas de UCI para pacientes con
gravedad intermedia, habiendo menos consultas, que probablemente se
manejaron en planta de hospitalizacion.

En cuanto a la situacion funcional de los pacientes desestimados para ingreso,
anicamente el 23% presentaron buena situacion basal (ECOG 0-1). Este hecho
es muy interesante, puesto que multiples estudios han visto que un factor
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independiente asociado con la mortalidad es la situacion funcional previa al
ingreso en la UCI (46,94,98). La situacion basal previa es una de las principales
causas de ATSV en los pacientes oncolégicos (125,134,135). En el principal
estudio espafiol de referencia (98), el 91% de los desestimados tenian un
resultado ECOG igual o superior a dos. Que la mayoria de pacientes
desestimados para el ingreso tuvieran una mala situacion basal indica una buena
seleccion de los pacientes candidatos a ingreso en la UCI. Habria sido muy
interesante conocer la razén por la que los pacientes con buena situacion basal
se rechazaron para ingreso, probablemente porque mejoraron con las medidas
instauradas en planta de hospitalizacion o porque no cumplian criterios clinicos
de gravedad para su traslado a UCI.

Las neoplasias de 6rgano sdlido desestimadas en mayor proporcion fueron las
de pulmén (29,8%) y las digestivas, similar a los resultados de otros estudios
(98). El 59,6% de los pacientes eran metastasicos, proporcién superior a la del
estudio de Cuenca (98), donde el 43% eran metastasicos. Dejando de lado que
los pacientes metastasicos pueden tener peor situacién basal o menos opciones
terapéuticas, es posible que los intensivistas hayan excluido pacientes por el
hecho de ser metastasicos. Afortunadamente, es una actitud que esta
cambiando, y cada vez mas estudios rechazan que la metastasis se deba utilizar
como criterio Unico para denegar el ingreso de un paciente en la UCI (168).

El 63,8% tenian tratamiento antineoplasico activo en el momento de la consulta,
siendo en un 70% con objetivo paliativo. La literatura tiene resultados similares
(98), con tratamiento activo en el 66,6% de los pacientes. En cuanto a la situacién
oncolégica en el momento de la consulta, solo el 24% tenia algun tipo de
respuesta al tratamiento instaurado, estando el resto en progresion o no
pudiendo evaluarse la respuesta al tratamiento. En otro estudio espafiol (98), el
74% de los pacientes desestimados estaba en progresién, por lo que parece que
la situacién oncoldgica también influy6 a la hora de ingresar o no a los pacientes
en la UCI.

El motivo de consulta en los pacientes desestimados fue la insuficiencia
respiratoria (54,3%), seguido del shock (37%). La insuficiencia respiratoria es
uno de los motivos de consulta clasicos a la UCI, pudiendo ser causada por
problemas pulmonares, de via aérea, o afectacion del sistema nervioso. En el
estudio ADENI-UCI (124) también fue el principal motivo de consulta, y las
razones por las que se deneg6 el ingreso fueron la pobre calidad de vida, la
enfermedad cronica grave y la limitacion funcional previa. En otros estudios (140)
las consultas mas frecuentes también son la insuficiencia respiratoria (60,5%) y
la inestabilidad hemodinamica (32,1%). En el estudio de Thiéry, el 22% fueron
consultados por insuficiencia respiratoria, y el 27% por shock.

En cuanto a la actitud que se tomé por parte del médico intensivista ante la
consulta, el 72,3% fueron desestimados para el ingreso directamente. El 27,7%
restante no ingresaron, por mejoria de la situacion clinica que generé la consulta
tras instaurar tratamiento, pero habrian ingresado en caso de necesitarlo.
Posiblemente en este subgrupo se encuentren pacientes con buena situacion
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basal, que no ingresaron en la UCI porque no se beneficiaban de ello. La mayoria
de estudios suelen especificar el motivo de exclusion de ingreso de los enfermos.
Por ejemplo, en este estudio (140), 398 pacientes no fueron ingresados, 332
(83,4%) porque estaban “bien para beneficiarse”, y 66 (17%) porque estaban
“‘mal para beneficiarse”. Curiosamente, 74 (18,6%) de los que estaban “bien para
beneficiarse” ingresaron en la UCI, suponiendo un retraso en el ingreso en la
UCI, que se asocié a mayor mortalidad. En otro estudio (139), cuarenta y siete
(46,5%) no ingresaron por estar “bien para beneficiarse”, y 54 (53,4%) por estar
“‘mal para beneficiarse”. De nuevo, 13 (27,6%) de los que estaban “bien para
beneficiarse”, ingresaron de forma tardia en UCI, con una mortalidad elevada
(61,5%). Los dos estudios ejemplifican que la valoraciéon de los pacientes
oncologicos criticos es compleja, y esta lejos de ser infalible, por lo que un
abordaje conjunto entre oncélogos intensivistas seria lo mas recomendable.

En el momento de la consulta con UCI, destaca la frecuencia cardiaca y
respiratoria elevadas, pardmetros que pueden ser congruentes con situacion de
insuficiencia respiratoria o inestabilidad hemodinamica, aunque es remarcable
que, a pesar de ello, la TAM fuera normal. Analiticamente, destaca la creatinina
(2 [0,7-1,6] mg/dL) y el lactato (2,3 = 1,6 mmol/L), ambos marcadores de
gravedad (94,135). Se calcul6 la escala qSOFA en el momento de la consulta 'y
a los tres dias. La puntuacién en el primer dia fue de 1 [1-2], por lo que la mayoria
tenian algun signo de gravedad, descendiendo a los tres dias (0 [0-1]). Dado que
muchos enfermos desestimados fallecieron en menos de tres dias, al tercer dia
gueda reflejada la mejoria de los pacientes que sobrevivieron.

En cuanto al soporte de los pacientes que se desestimaron, el 23,4% llevaban
VMNI en planta de hospitalizacion. Posiblemente este subgrupo fue desestimado
para VMI, y por ese motivo no ingresaron en UCI. Las complicaciones mas
frecuentes durante el ingreso fueron la disfuncion renal (42,6%), aunque nunca
fue el motivo de consulta, y la infeccion (42,6%). La infeccion mas frecuente fue
la pulmonar (65%) y la bacteriemia (30%). Son datos no disponibles en la
literatura actual, por lo que no podemos compararlos.

La situacion funcional a medio y largo plazo de los pacientes que se rechazaron
se registrd. A los seis meses habia fallecido el 66%, y al afio el 76%. En los dos
grupos, la mayoria de pacientes que sobrevivieron lo hicieron con buena
situacién basal (ECOG 0-1), siendo el 61% (21% del total) a los seis meses, y el
80% (19% del total) al afio. Casi todos los pacientes que mantuvieron buena
situacion funcional al afio (19%) eran los pacientes que la tenian en el momento
de la consulta (23%)
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5.2 Mortalidad. Factores asociados a mortalidad
hospitalaria

5.2.1 Cohorte A. Pacientes ingresados en la UCI

Nuestra serie incluye pacientes con neoplasia de 6rgano sélido que tienen un
evento critico que genera un ingreso no programado y de origen médico (no se
han incluido pacientes en el postoperatorio inmediato). Se trataba de neoplasias
activas, puesto que habian recibido tratamiento en los doce meses previos. A
pesar de que todo lo anterior se asocia a peor prondstico, la mortalidad en UCI
y hospitalaria fue del 32% y 42%, respectivamente. La mortalidad publicada en
la literatura actual es diversa, tanto en UCI (5-44%) como en el hospital (13-58%)
(29,38,40,41,87,88,141). La comparativa es compleja, puesto que la mayoria de
bibliografia auna a pacientes con tumores sélidos y hematologicos en el término
oncolégico y ademas mezclan ingresos médicos y quirdrgicos. Hemos
comparado nuestros resultados de mortalidad con los enfermos con ingreso
médico.

Consideramos positivos nuestros hallazgos, y congruentes con lo que hay
publicado hasta la fecha, especialmente considerando que se trata de ingresos
con neoplasia activa, de caracter urgente y origen médico, el 56,6% con
tratamiento paliativo y requiriendo DVA el 56% y VMI el 47,5%. Un estudio de
admitidos en UCI con caracter urgente (84), tenia resultados de mortalidad en
UCI parecidos a los nuestros (30%) a pesar de que mas de la mitad de los
pacientes ingresaron en UCI por una cirugia urgente (un factor asociado con un
mejor prondstico segun la literatura cientifica). Un estudio australiano (88) tiene
menores cifras de mortalidad en UCI y hospitalaria (5% y 22%, respectivamente).
Dichas cifras de mortalidad pueden relacionarse con una menor gravedad de los
pacientes atendidos, siendo el 32% ingresos programados para cirugia, la
necesidad de VMI del 13% y de DVA del 30%.

Una novedad no presente en la mayoria de series es el andlisis a medio y largo
plazo tras la admision en UCI, recogiéndose la situacion funcional y la posibilidad
de tratamiento oncoldgico o no. Casi toda la literatura actual objetiva la
mortalidad en el momento del ingreso, pero no meses mas tarde
(29,38,40,41,141). Nuestra mortalidad a los seis meses y al afio fue del 52% y
62%, respectivamente. Los resultados de los pocos estudios con datos de
mortalidad a seis meses, varian entre 40-78% (88-90). Al afio, la mortalidad de
la literatura fluctla entre entre 58-74% (91-93). Es notable que nuestra
mortalidad en UCI se duplique a los doce meses. El estudio de Tan (88), a los
seis meses, pasa de una mortalidad en UCI del 5% al 39%. Este significativo
aumento en la mortalidad se debe probablemente a una combinacién de factores
asociados a la neoplasia sélida (falta de opciones de tratamiento efectivas,
toxicidad inaceptable al tratamiento, progresion de enfermedad...) y a factores
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relacionados con la admisién en UCI (secuelas, estado funcional tras la estancia
hospitalaria, la gravedad de la patologia que justifica el ingreso...)

La mediana de supervivencia global de los pacientes tras el alta hospitalaria fue
de 11,1 [3,1-26,4] meses. Hay que tener en cuenta que ademas 44 pacientes
(22% del total) contintan vivos a fecha de abril de 2024. La bibliografia actual
tiene medianas de supervivencia al alta entre 4,7 meses y 13 meses (88,92,93).
El 39% de los pacientes estaban vivos al afo, lo cual supone una adecuada
supervivencia, si atendemos a que el 57% de nuestra muestra tenia una
enfermedad oncolégica no curable.

Caracteristicas basales previas al ingreso en la UCI

Ninguna de las caracteristicas basales al ingreso en la UCI se relacion6 con la
mortalidad. En el analisis multivariante, la edad no supone mayor riesgo de
mortalidad hospitalaria. La literatura actual muestra unos resultados similares,
sin haber asociado de forma clara la edad con una mayor mortalidad
(86,87,89,94,95,97). El estudio de Ostermann (40) ha sido el Unico que ha
encontrado una mayor mortalidad, en los pacientes de mas de 70 afios. El
ingente tamafio muestral del estudio con casi 40.000 pacientes puede
condicionar una asociacion estadistica dificil de replicar con menor poblacion,
como ocurre en nuestro estudio y en el resto de trabajos.

La situacion funcional previa al ingreso si se relaciona con una mayor mortalidad.
Los pacientes con buena situacién basal (ECOG 0-1) tuvieron menor mortalidad
gue los pacientes con un resultado ECOG superior (p=0,005). De hecho, en el
analisis multivariante, el ECOG 0-1 fue un factor protector frente a la mortalidad
hospitalaria de forma independiente (OR 0,28 (0,11-0,67)). Mdltiples estudios
coinciden con nuestros datos, viéndose mayor mortalidad a partir del resultado
ECOG 2, pero sobre todo en ECOG 3y 4 (46,94,95,168,169). La situacion basal
previa al ingreso es probablemente una de las variables de mayor interés para
decidir si los pacientes se benefician o no de un ingreso en la UCI en términos
de mortalidad. Tanto onc6logos como intensivistas deberian estar familiarizados
con esta escala y utilizarla en la toma de decisiones en este tipo particular y
complejo de pacientes.

No se vieron diferencias respecto a la mortalidad hospitalaria en las principales
caracteristicas de la neoplasia: localizacion de la neoplasia, neoplasias
metastasicas, localizacion de la metastasis o situacion oncoldgica. Este hecho
sugiere que los factores relacionados con el cancer tienen una utilidad limitada
al ingreso en la UCI para predecir mortalidad. La bibliografia coincide en la
mayoria de nuestros hallazgos, aunque existe variabilidad respecto a los
pacientes metastasicos. Algunos estudios (40,87,89,94) han visto una mayor
mortalidad en los pacientes metastasicos, mientras que otros no (90,97). En
nuestro caso no se aprecio relacion de los pacientes metastasicos con la
mortalidad, algo que consideramos beneficioso para este subgrupo de pacientes.
Los avances recientes en la terapéutica oncologica (terapia dirigida,
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inmunoterapia, etc) y el soporte especializado han generado un cambio de
paradigma mejorando la supervivencia de los pacientes metastasicos. Puede
haber influido que mas de un tercio de los pacientes metastasicos fueran
oligometastasicos, dado que este grupo de pacientes tenia una tendencia a
mayor supervivencia (14,6% vs 9,5%; p=0,085). Es posible que dado el bajo
namero de pacientes no se haya visto una diferencia significativa, pero resulta
llamativo que todos los estudios carezcan de este dato para poder compararlo.
Dado que se trata de un concepto oncoldgico, la mayoria de intensivistas estan
poco familiarizados con él, siendo la posible justificacion de su ausencia en los
estudios.

Se encontré mayor mortalidad en los pacientes que habian llevado tratamiento
oncolégico (no quirdrgico) antes del ingreso en la UCI. En el andlisis
multivariante, haber llevado tratamiento antes del ingreso en la UCI se asocio a
mayor mortalidad hospitalaria de forma independiente (OR 2,31 (1,08-5,07)).
Posiblemente los pacientes que no han llevado tratamiento antes del ingreso en
la UCI habian sido diagnosticados recientemente o no habian necesitado
tratamiento tras una cirugia oncologica. Ahora bien, la cirugia previa, el
tratamiento oncoldgico en los ultimos dos meses (tratamiento activo) o que este
fuese con intencion paliativa no se relacionaron con la mortalidad. Que el
tratamiento oncoldgico con caracter paliativo no se relacione con la mortalidad
es un hallazgo no estudiado en la mayor parte de la literatura (40,86,87,94,97).
Este concepto puede ir ligado a que los pacientes metastasicos tampoco se
asociaron a mayor mortalidad, reafirmando el cambio de paradigma al que nos
enfrentamos, con pacientes metastasicos y con tratamiento paliativo que tienen
una supervivencia global superior a la previa. Hay poca informacion sobre el
impacto que tiene el tratamiento empleado en los resultados del paciente. El
estudio de Cantdén-Bulnes (97) analizé este hecho, sin verse diferencias de
mortalidad segun la linea de tratamiento, el objetivo del tratamiento ni entre los
pacientes con tratamiento activo, quimioterapia o radioterapia; todo ello
concordante con nuestros resultados. Seria interesante disponer de datos de
tratamientos méas actuales como la inmunoterapia o los inhibidores de tirosin-
quinasa, pero en nuestra base de datos el rango temporal estudiado no fue lo
suficientemente amplio como para incluir suficientes sujetos con este tipo de
tratamiento oncolégico mas actual.

En cuanto a la toxicidad al tratamiento antineoplasico tampoco se vio asociado
a mayor mortalidad, aunque en el subgrupo de la toxicidad pulmonar el 80%
fallecieron en la UCI. Posiblemente el tamafio muestral en este subgrupo
tampoco ha sido lo suficientemente alto como para alcanzar la significacion
estadistica que si se encuentra presente en otros estudios (161,162).

126



Caracteristicas clinicas en la UCI

Se vieron diferencias en la mortalidad segun el motivo de ingreso en la UCI en
el andlisis bivariante. Los pacientes que ingresaron por una causa neurologica
tuvieron mayor supervivencia. Podria deberse a que el HCUVA es referencia en
la Regién de Murcia de Neurorradiologia y Cadigo Ictus (tabla 74, anexo 2, ver
frecuencia de ictus) siendo estas causas con menor frecuencia mortales a corto
plazo, aunque si generan discapacidad y mortalidad a medio-largo plazo. Por
otra parte, el ingreso por insuficiencia respiratoria se asocié a mayor mortalidad
(16,4% vs 35,7%; p= 0,002; anexo 2, tabla 76). En nuestra serie fue una de las
principales causas de ingreso (24,5%). Revisando la literatura son multiples los
estudios en los que la insuficiencia respiratoria se asocia con mayor mortalidad
(40,94,97). La insuficiencia respiratoria es un motivo de consulta especialmente
heterogéneo, teniendo como posibles etiologias la infecciosa, la progresion de la
enfermedad o la toxicidad farmacol6gica. Esto condiciona que en muchas
ocasiones no se alcance el diagnostico etioldégico, suponiendo un peor
pronéstico (37). El manejo de la insuficiencia respiratoria en el paciente
oncoldgico es complejo, y se debe escoger la estrategia respiratoria adecuada
en cada paciente, evitando el retraso en la intubacion cuando esté indicado y
evitar instaurar medidas fatiles que no mejoren la supervivencia. La estrategia
ICU trial puede ayudarnos en los pacientes donde el beneficio no esté claro,
realizando un manejo intensivo integral durante un limite de dias previamente
establecidos, para reevaluar la situacion clinica posteriormente.

No se encontré mayor mortalidad entre los enfermos con tumor solido que fueron
admitidos con sepsis o0 con shock séptico. La sepsis como motivo de admisién
de los enfermos con neoplasia solida en UCI ha sido ampliamente revisada, y
multiples estudios no la han relacionado con la mortalidad hospitalaria
(40,89,90,97). Ahora bien, la sepsis en los pacientes oncoldgicos si tiene mayor
mortalidad que en la poblacion general (96). Hay estudios especificos de sepsis
en estos pacientes. El estudio de Lopez (96) compard pacientes oncoldgicos y
no oncoldgicos con sepsis, siendo la hiperlactacidemia mas frecuente en los
pacientes oncoldgicos, y asociada a mayor mortalidad. Otro estudio reciente (46)
analizé el prondstico de los pacientes con tumor de 6rgano sdlido y shock
séptico, siendo los factores independientes predictores de mayor mortalidad la
enfermedad metastasica, la insuficiencia respiratoria, el ECOG vy la
hiperlactacidemia.

Se encontré una mayor mortalidad hospitalaria en el andlisis bivariante en los
pacientes con menor tension arterial sistélica (115 + 30,3 mmHg vs 104 + 30,4
mmHg; p=0,012) y una mayor frecuencia cardiaca (96,7 £ 22,7 Ipm vs 111,2 +
19,7 Ipm; p=<0,001) al ingreso en la UCI. Con la frecuencia respiratoria mas alta
habia una tendencia hacia mayor mortalidad. La bibliografia actual no refleja
estos hallazgos para poder realizar una comparacion, aunque son datos
coherentes con la identificacion de un paciente potencialmente grave, formando
parte de escalas utilizadas para dicho motivo, como la escala National Early
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Warning Score 2 (NEWS 2) (171). A pesar de ello, el andlisis multivariante no
asocio6 estos hallazgos al ingreso con una mayor mortalidad hospitalaria.

En la analitica al ingreso en la UCI, la creatinina, albumina, bilirrubina, lactato,
plaguetas y actividad de protrombina se relacionaron con la mortalidad en el
analisis bivariante. La insuficiencia renal, la trombopenia, coagulopatia y el
lactato son factores prondsticos presentes en la mayoria de escalas prondsticas
de pacientes criticos (100,107,117,172). Ahora bien, estos hallazgos analiticos
no se asociaron a mayor mortalidad en el andlisis multivariante. La albumina
sérica es uno de los indices nutricionales mas conocidos, y se ha estudiado como
factor prondstico de multiples tipos de cancer (173-176). Estos datos coinciden
con uno de los pocos estudios que refleja la asociacion entre los datos analiticos
al ingreso y la mortalidad hospitalaria (86). De hecho, nuestro andlisis
multivariante identifico los niveles séricos de albumina como un factor protector
independiente para mortalidad hospitalaria (OR 0,47 (0,25-0,85)).

El soporte organico en la UCI es de las variables mas estudiadas en los
pacientes oncoldgicos, habiéndose descrito que a mayor disfuncidon organica
existe una mayor mortalidad (86,94,97). En nuestra serie, el soporte respiratorio,
hemodinamico, renal y nutricional se han relacionado con mayor mortalidad en
el analisis bivariante. En el soporte respiratorio, el uso de FiO2 elevada en la
VMNI se asocié a mayor mortalidad. Es un dato interesante, ya que la FiO2
elevada en VMNI podria indicar el paso previo a la intubacién orotraqueal y la
mala situacion respiratoria de los pacientes. Probablemente mantener a los
pacientes con VMNI y alta FiO2 suponga un retraso en la intubacién orotraqueal,
justificAndose asi su mayor mortalidad. La necesidad de VMI es un factor
independiente de mortalidad en muchos estudios (40,87,89). Aunque ha sido
motivo de controversia durante afos, la VMI en los pacientes con neoplasia de
organo sélido tiene menor mortalidad (55), siendo la situaciéon funcional, la
etiologia de la insuficiencia respiratoria y la puntuacion en el score de gravedad
SOFA los principales factores prondsticos. De todo el soporte respiratorio, en el
analisis multivariante, la VMI fue el Unico asociado de forma independiente a
mayor mortalidad (OR 2,17 (1,02-4,68)).

El soporte hemodinamico durante el ingreso en la UCI también se ha relacionado
con mayor mortalidad, siendo otro de los factores independientes asociados a
mayor mortalidad en varias series de pacientes con tumor de érgano sélido
(86,94). En nuestro analisis multivariante también se asocié de forma
independiente a una mayor mortalidad (OR 2,96 (1,37-6,56)). La disfuncién renal
como complicacion en la UCI se asocio a mayor mortalidad en el analisis
bivariante, estando la mayor diferencia en el grado AKIN 3 (12% vs 38%). La
insuficiencia renal es una variable clasicamente asociada a mayor mortalidad en
la UCI (94,97). Cuando esta disfuncidon renal requiere de TRRC también hay
mayor mortalidad. En la literatura disponible, ambas se han relacionado con
mayor mortalidad (89,94). Ahora bien, nuestro analisis multivariante, no encontro
la disfuncion renal ni la TRRC como factores asociados a la mortalidad.
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Aunque la nutricion enteral es una variable asociada a la mortalidad en nuestro
analisis bivariante, en si misma no es un factor de riesgo, tal y como confirma el
analisis multivariante. Suele ser una medida instaurada cuando un paciente
necesita de ventilacibn mecanica invasiva, hecho que si esta claramente
asociado a mayor mortalidad.

En cuanto a las complicaciones desarrolladas en la UCI, la infeccion se asocio a
mayor mortalidad en el andlisis bivariante, aunque no en el multivariante. La
infeccion (como motivo de ingreso o complicacion) no suele ser una variable
disponible en la literatura, por lo que no disponemos de suficiente informacion al
respecto como para poder realizar un analisis comparativo. La relacion de la
mortalidad con la neutropenia ha sido motivo de controversia, considerandose
de forma clasica un factor asociado a la mortalidad, derivado de datos de
pacientes hematologicos. No se ha visto una relacion entre neutropenia y la
mortalidad en nuestros pacientes, que es lo que exponen multiples estudios
(40,89,90,94,97), incluso en el contexto de shock séptico (46). La neutropenia
profunda tampoco se relacioné con peor prondéstico. Solo un estudio analizo la
neutropenia profunda y su relacion con la mortalidad, precisamente en pacientes
con shock séptico, y tampoco vieron relacion con la mortalidad (46). En este
sentido, deberia reevaluarse la idea de que pacientes neutropénicos, con o sin
infeccion asociada, tienen una mayor mortalidad.

La estancia hospitalaria fue més baja en los pacientes que fallecieron (10 [5-18]
dias vs 8 [3,7-14] dias; p=0,024). Esto puede deberse a que los pacientes que
fallecian lo hacian en un corto periodo de tiempo por la refractariedad del cuadro
a las medidas adoptadas (teniendo un papel importante la ATSV en este
sentido). Por otra parte, los pacientes que sobreviven al ingreso en la UCI,
posiblemente requieren de mas dias de estancia para una recuperacion
aceptable que permita el alta hospitalaria. En el andlisis multivariante, la estancia
hospitalaria no se ha asociado a mayor mortalidad. En la literatura, la estancia
en la UCI no se ha relacionado con la mortalidad (86,90,94-96), pero no hay
datos para comparar con la estancia hospitalaria.

Todas las escalas prondsticas al ingreso (APACHE II, APACHE IV, SAPS II,
SAPS lll, SOFA al ingreso y al tercer dia) eran mas altas en los pacientes que
fallecieron. Las escalas prondsticas al ingreso en la UCI han sido estudiadas en
la poblacion oncolégica, sobre todo el APACHE Il y SOFA, siendo ambos
factores prondsticos independientes para la mortalidad (75,89,90,94). En nuestro
analisis multivariante, fue el resultado de la escala APACHE Il la que se asocio
a una mayor mortalidad (OR 1,07 (1,01-1,13)). En otros estudios, cuando se ha
analizado la escala SAPS Il también se ha relacionado con la mortalidad (94,95).
Resulta interesante que la escala SOFA al tercer dia siga siendo un factor
asociado a mayor mortalidad en el analisis bivariante. En pacientes con dudoso
beneficio del ingreso en la UCI se puede realizar la estrategia de ingreso ICU
trial, pudiendo ser el SOFA al tercer dia una variable asociada a mayor
mortalidad en estos pacientes, tal y como indican algunos estudios (80). En
nuestro analisis multivariante, ni la escala SOFA al ingreso ni al tercer dia se
asociaron a mayor mortalidad hospitalaria. Aunque no hemos incluido ninguna
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de las escalas especificas de pacientes oncoldgicos, hay estudios en los que no
han visto diferencias con el resto de escalas (116), reforzando la idea de que las
variables importantes en el pronéstico son las asociadas a la patologia aguda, y
no tanto las oncoldgicas que afiaden estas escalas modificadas.

Cuando analizamos las principales fechas, vimos que los pacientes que
ingresaron por complicaciones tardias tras el dltimo ciclo de tratamiento tuvieron
mayor mortalidad que quienes ingresaron por una complicacién precoz (9 dias
vs 20,5 dias; p=<0,001), aunque esto no fue confirmado por el analisis
multivariante. Posiblemente, las complicaciones precoces tras el tratamiento
sean hematologicas (neutropenia, infeccion...) y las tardias sean por afectacion
de 6rgano (renal, hepatica, pulmonar...), implicando mayor mortalidad estas
Gltimas. Las horas de diferencia entre la consulta a la UCI y su ingreso en la UCI,
no se relacionaron con la mortalidad hospitalaria en el andlisis bivariante, aunque
si se aprecio una tendencia a medida que aumentaban las horas de retraso en
el ingreso.

Ni el analisis bivariante ni el multivariante encontraron asociacion con la
mortalidad en el nimero de dias desde el ingreso hospitalario hasta el ingreso
en la UCI. Algunos estudios si han encontrado asociacion con la mortalidad en
el retraso desde el ingreso hospitalario hasta el ingreso en la UCI (46,94,97). En
este sentido, un estudio retrospectivo (76) compar6 el ingreso en la UCI de
pacientes hematoldgicos en las primeras 24 horas con el ingreso a partir del
primer dia de hospitalizacion, sin encontrar diferencias en la mortalidad. Se trata
de un estudio retrospectivo en pacientes hematolégicos, por lo que sus
resultados deben ser tomados con precaucién y esperar al andlisis de otros
estudios.

5.2.2 Cohorte B. Pacientes no ingresados en la UCI

La mortalidad hospitalaria de los pacientes desestimados fue del 49%, a los seis
meses del 66% y a los doce meses del 74,5%. No hay muchos estudios que
analicen los pacientes oncoldgicos desestimados por la UCI. En el estudio de
Thiery (139) tuvieron un resultado similar: el 49,5% de los pacientes que no
ingresaron fallecieron a los 30 dias de la consulta. El 80% de los pacientes que
fallecieron habian sido catalogados como “mal para beneficiarse”, y el 20%
restante no habian ingresado por estar “bien para beneficiarse”. Esto ultimo es
remarcable, pues la valoracion del intensivista erro en la prediccion de mortalidad
de algunos pacientes, siendo especialmente preocupante la mortalidad de
aguellos pacientes que no ingresaron por estar “bien para beneficarse”. Otro
estudio (140) tuvo una mortalidad hospitalaria del 31,2%, a los seis meses del
53,4% y a los doce meses del 63,6%. En los pacientes no ingresados por estar
“bien para beneficarse”, la mortalidad hospitalaria fue del 21%, y en los que
estaban “mal para beneficarse” del 71% (29% vivos al alta hospitalaria). De
nuevo, hubo un porcentaje no despreciable de pacientes que no fueron
adecuadamente valorados. Resulta llamativo que en los dos estudios pacientes
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gue se desestimaron para ingresar por estar demasiado bien, finalmente
ingresaron en la UCI y tuvieron una mortalidad elevada (61,5% (139) y 48,6%
(140)), por lo que el retraso en el ingreso de estos pacientes supuso una mayor
mortalidad. Dado que la valoracion por el intensivista esta lejos de ser infalible y
tiene consecuencias significativas, deberian plantearse el ingreso ICU trial en
todos los pacientes en los que no podamos descartar de forma rotunda el
beneficio del ingreso en la UCI. Seria muy interesante desarrollar escalas para
identificar estos pacientes con gravedad intermedia, que serian los que mas se
beneficien del ingreso en la UCI.

Caracteristicas basales antes de la consulta a la UCI

No se vio asociacion con la mortalidad entre las caracteristicas
sociodemogréficas y antecedentes personales de los pacientes, de forma similar
a otros estudios (98,139,140). Hubo una tendencia a mayor mortalidad en los
pacientes con una neoplasia digestiva y hepatobiliar. Otros estudios (98) han
visto mayor mortalidad en las neoplasias pulmonares y no en las digestivas.

La situacién funcional si se asociéo a mayor mortalidad, siendo mas alta en los
pacientes que tenian un ECOG 2-4 (58% vs 96%; p=0,004). El ECOG es una de
las variables mas relevantes para decidir el ingreso en la UCI (46,94,95,140),
dado que se asocia a mayor mortalidad hospitalaria tanto en los pacientes que
ingresan en la UCI como en los que no.

Que el paciente fuese metastasico no tuvo relacion con una mayor mortalidad
hospitalaria, reafirmandose el nuevo concepto de paciente metastasico, que en
funcién de su anatomia patologica puede tener una mayor supervivencia que
hace afios. Si que se relacionaron con una mayor mortalidad, los pacientes que
estaban en progresion tumoral en el momento de la consulta con la UCI (20,8%
vs 56,5%; p=0,004). Los pacientes en progresion al tratamiento oncoldgico
tienen peor prondstico, que junto a un evento agudo puede precipitar en su
fallecimiento. En el estudio de Cuenca (98) también se encontr6 mayor
mortalidad en los pacientes que estaban en progresion.

Los pacientes que habian recibido tratamiento oncolégico antes de la consulta
con la UCI tuvieron mayor mortalidad (20,8% vs 61%; p=0,012), y cuando el
objetivo terapéutico era curativo la supervivencia fue mayor (33,3% vs 4,3%;
p=0,042). Dado que los pacientes con objetivo curativo suelen ingresar en la UCI,
la mayor supervivencia en este subgrupo puede justificarse porque formen parte
del grupo de pacientes de “seguimiento estrecho”, que mejoraron con el
tratamiento iniciado en planta de hospitalizacion, y por tanto no ingresaron. Es
decir, se trata probablemente de pacientes menos graves que, de haber
empeorado, habrian ingresado en la UCI. Este hallazgo no se ha visto en otros
estudios (98,140), porque suelen dividir para el analisis a los pacientes
desestimados segun el motivo, porque estan “bien para beneficarse” o porque
estan “mal para beneficarse”.

131



Caracteristicas clinicas en el momento de la consulta a la UCI

No se vieron diferencias en cuanto al motivo de la consulta a la UCI y la
mortalidad, algo ya reflejado por otros estudios (98,139,140). Aunque no hemos
recogido el motivo de desestimar el ingreso en la UCI, es posible que en algunos
pacientes el techo terapéutico en pacientes con insuficiencia respiratoria fuera la
VMNI, algo que puede implementarse, segun que casos, en planta de
hospitalizacion. En ocasiones los intensivistas han sido consultados para
optimizar el manejo de la VMNI en planta de hospitalizacion, pudiendo tener
estos pacientes mayor supervivencia. Nuestra cohorte no fue dividida segun la
causa del rechazo al ingreso, pero si conocemos la actitud del intensivista tras
la consulta, relacionandose esta con la mortalidad. Por un lado, el 96% de los
pacientes que fallecieron eran del grupo de los que se decidio no ingresar desde
el principio posiblemente porgue eran pacientes mas graves 0 con peor
pronéstico vital estimado. Por otro lado, casi todos los pacientes cuya actitud fue
la de seguimiento estrecho sobrevivieron (figura 32, anexo 2). Se trata de
pacientes que habrian ingresado en caso de necesitarlo, pero que mejoraron tras
el tratamiento hospitalario, sin requerir ingreso en la UCI. Esto ultimo
probablemente ilustra una adecuada valoracion clinica del intensivista,
falleciendo solo un paciente del grupo de seguimiento estrecho. Habria sido
interesante conocer la razon de desestimar el ingreso en la UCI, por su posible
implicacion con la mortalidad.

De las constantes vitales en el momento de la valoracion por el intensivista,
destaca que los pacientes que fallecieron estaban mas taquipneicos y con menor
temperatura. La taquipnea (21 rpm vs 24 rpm; p=0,014) es un dato interesante,
utilizado en algunas escalas de alerta precoz del paciente grave (171,172) y que
podria ser util como signo de alarma en este subgrupo de pacientes. Resulta
llamativo que la temperatura, tanto en los pacientes que fallecieron como en los
gue no, era practicamente normal (37,3 °C vs 36,5 °C; p=0,004) por lo que la
implicacién clinica de esta asociacion no es clara. Estas variables no han sido
descritas en la literatura previa, por lo que no tenemos datos con los que
compararnos.

Los hallazgos analiticos en el momento de la consulta con la UCI no se
relacionaron con la mortalidad. El tnico hallazgo es la actividad de protrombina,
gue es mas baja en los pacientes que sobrevivieron, estando en los dos grupos
en el rango de normalidad (67,4% vs 81%; p=0,017), por lo que la implicacion
clinica de esta diferencia es poco relevante.

Ni el uso de la VMNI ni las complicaciones se relacionaron con mayor mortalidad
hospitalaria. La estancia hospitalaria si se asocié con la mortalidad, teniendo
menos dias de ingreso los pacientes que fallecieron (14 [9-18] dias vs 6 [2,5-7,5]
dias; p<0,001). Posiblemente estos pacientes tuvieron una complicacion
irreversible que, siendo desestimados para ingresar en la UCI, derivd en el
fallecimiento precoz.
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Cuando analizamos las principales fechas, observamos que los dias de retraso
en la consulta con la UCI desde el ingreso hospitalario no se relacionaron con
mayor mortalidad. El beneficio del ingreso precoz en la UCI esta claro (76). Es
posible que el bajo tamafio muestral condicione no alcanzar una relacion
significativa, a pesar de que la mediana de dias de retraso es superior en los
pacientes que fallecen (1,5 [0-6] dias vs 4 [1-8] dias; p=0,207). Por otra parte,
habria que determinar si la razén de ingreso en la UCI es la misma que determino
el ingreso hospitalario y realmente es un retraso en la consulta, o si el paciente
sufre un evento agudo y se consulta con la UCI de forma precoz.
Lamentablemente, no tenemos suficientes datos para analizarlo.

Al comparar las curvas de supervivencia de los pacientes ingresados y no
ingresados en la UCI a los 28 dias, no se encontraron diferencias significativas
(p=0,3). Tampoco hubo diferencias en las curvas de supervivencia a los seis
(p=0,35) y 12 meses (p=0,48). Las medianas de supervivencia al alta, aunque
fueron superiores en los pacientes ingresados en la UCI tampoco fueron
significativas (11 [3-26,4] meses vs 8 [2,3-16,6] meses; p=0,27). En el estudio de
Thiéry (139), la mortalidad hospitalaria de los pacientes desestimados por la UCI
fue del 47,7%. En el estudio de Van der Zee (140) la mortalidad hospitalaria de
los no ingresados fue del 31,2%. Si analizamos estudios de los pacientes
desestimados para ingreso en la UCI en poblacién no oncolégica, en el estudio
de Bouneb (122) se analizé el efecto del rechazo al ingreso en la UCI en la
mortalidad a los 28 dias, viéndose una mayor mortalidad de los pacientes en las
primeras 48 horas, que posteriormente se estabilizaba, alcanzando una
mortalidad hospitalaria acumulada del 43,5%. En el estudio mas importante a
nivel nacional de pacientes desestimados en la UCI (124) la mortalidad a los 90
dias fue del 60%, similar a nuestra mortalidad a los seis meses. En otro estudio
(123) la mortalidad hospitalaria de los pacientes rechazados fue del 61%.

En definitiva, el rechazo del ingreso en la UCI no se asocia necesariamente a la
mortalidad hospitalaria, tanto en poblacién oncolégica como no oncoldgica. El
rechazo del ingreso en la UCI trata de establecer de forma consensuada no
iniciar medidas mas invasivas de las ya adoptadas en planta de hospitalizacion,
a las cuales el paciente puede responder y mejorar. Dado que la mitad de los
pacientes desestimados no fallecen en el ingreso hospitalario, la razén principal
de rechazo de los pacientes probablemente tuvo que ver con sus comorbilidades
y situacion funcional en el momento de la valoracion (124). Que no hayamos
encontrado diferencias entre los pacientes ingresados en la UCI y los
desestimados se puede justificar por el perfil de pacientes de cada grupo. En los
pacientes ingresados en la UCI hay pacientes con buena situacién basal, pero
con una patologia muy grave que aumentan la mortalidad hospitalaria. Por otro
lado, los pacientes desestimados incluirdn pacientes que cumplirian criterios de
ingreso, pero mejoraron clinicamente o estaban “bien para ingresar” y pacientes
que fueron desestimados por comorbilidades o situacion basal, pero que
mejoraron con el tratamiento de planta de hospitalizacion y fueron dados de alta.
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5.3 Fortalezas y limitaciones de nuestra serie

Nuestra serie afronta diversas limitaciones. Es un estudio retrospectivo en un
solo centro. Como resultado, la informacion obtenida depende de la calidad de
las historias clinicas revisadas. No habia datos de los enfermos con neoplasia
de 6rgano solido y patologia critica en la Region de Murcia, ofreciéndose por
primera vez esta aproximacion con nuestro estudio. Consideramos que nuestros
datos proporcionan informacién valiosa que nos puede ayudar a mejorar la
atencion a este grupo de pacientes, aunque es posible que no se puedan
generalizar nuestros resultados. Nuestro tamafio muestral de ingresados en la
UCI es de 200 pacientes. Aunque podria haber sido mayor, hemos preferido
incluir una muestra especialmente homogénea y cuyos resultados hasta ahora
eran desconocidos.

La inclusion de 47 pacientes consultados y rechazados para el ingreso es una
novedad, pero el tamafio muestral es pequefio. Por el caracter retrospectivo del
estudio, es posible que todo lo que no haya quedado registrado en el sistema
informatico haya pasado desapercibido, siendo el tamafio muestral real superior
al estudiado. En este sentido, pacientes rechazados por la UCI y no valorados
por un oncoélogo pueden no haberse recogido. Pensamos que seria un numero
de pacientes asumible, puesto que en nuestro hospital todos los pacientes con
neoplasia de 6rgano sélido que ingresan son valorados por un oncologo. Siendo
retrospectivo, no tenemos informacion de las razones de rechazo de ingreso.
Podria ser de interés un ensayo prospectivo realizado por el servicio de Medicina
Intensiva y de Oncologia Médica, para evaluar qué pacientes se consultan,
cuales se rechazan y por qué, buscando unificar los criterios de admision de
estos pacientes.

A pesar de que nuestro estudio muestra una combinacion amplia de variables
oncoldgicas y no oncolégicas a medio y largo plazo, habria sido conveniente
tener una evaluacion de la calidad de vida de los supervivientes. Dado que no
se realiza de forma rutinaria no tenemos informacion al respecto, pero podria
conformar una linea de investigacion para futuros proyectos prospectivos.

Los cambios de lineas terapéuticas de algunos tumores sélidos también han
podido limitar nuestro estudio. Nuestros datos alcanzan hasta 2021, y desde
entonces, la inmunoterapia ha pasado a primera linea en determinadas
neoplasias solidas (hepatocarcinoma, triple negativo...). Nuevos farmacos
antineoplasicos han surgido mientras se elaboraba este estudio, como los
anticuerpos conjugados (enfortumab - vedotina, trastuzumab — deruxtecan...).
Todo lo anterior implica la utilizacion de farmacos no recogidos en el presente
estudio, pudiendo haber ingresos en UCI por toxicidad a dicho tratamiento o
mejoras en la supervivencia.

No podemos pasar por alto que el periodo de analisis de estudio incluye dos
afios de creciente turbulencia y sobrecarga asistencial en los Servicios de
Medicina Intensiva a nivel mundial. La pandemia de SARS-CoV-2 que comenzo
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en 2020 azoto las UCIs de la Regién de Murcia sobre todo a finales de 2020 y
durante el afio 2021, por lo que la disponibilidad de camas y la alta presion
asistencial hospitalaria han podido influir en el nimero de consultas e ingresos
de estos pacientes.

Por ultimo, el presente trabajo aporta informacion de trascendencia para los
pacientes con neoplasia de érgano sdlido en UCI. Nuestros datos pueden servir
para realizar estudios metodolégicamente mas robustos, con mayor tamafo
muestral y potencia estadistica. En este sentido, seria interesante la realizacion
de un estudio multicéntrico y prospectivo, con criterios de seleccion homogéneos
en las diferentes realidades asistenciales de todo el espectro de servicios de
Medicina Intensiva, para describir e identificar los aspectos clave en el manejo
de los pacientes oncoldgicos en situacion critica de manera global.
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6. Conclusiones
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El perfil clinico del paciente con tumor sélido admitido en la UCI de nuestro
centro fue el de un varén con una edad media de 62 afios, con buena
situacion basal, que ingresa en UCI por afectacion neurologica,
insuficiencia respiratoria o sepsis. Las neoplasias digestivas fueron las
mas frecuentes, con mas de un tercio de los pacientes metastasicos. La
mayoria tenian tratamiento oncolégico activo, siendo mas de la mitad con
objetivo paliativo.

El soporte organico mas requerido fue el hemodinamico, utilizando
noradrenalina en mas de la mitad de los pacientes. Cerca de la mitad de
nuestra serie necesitd ventilacion mecéanica invasiva. En un tercio de los
pacientes se tuvo que utilizar nutricion enteral, y en menor proporcion la
nutricion parenteral. La terapia de reemplazo renal continua fue el cuarto
soporte organico mas frecuente.

La mortalidad hospitalaria de nuestra serie fue del 40%. A los seis meses
habia fallecido la mitad de los pacientes, y al afio el 62%. Los
supervivientes al ingreso en UCI no sufren un deterioro significativo de la
situacién funcional al afio, permitiendo a méas de la mitad de los pacientes
continuar con su tratamiento oncoldgico tras su estancia en UCI.

Los principales factores asociados a mayor mortalidad hospitalaria en los
pacientes que ingresaron en UCI fueron el haber recibido tratamiento
oncoldgico previo al ingreso, la necesidad de noradrenalina, la ventilacion
mecanica invasiva y el resultado de la escala APACHE Il. La enfermedad
oncologica metastasica no se asocid a mayor mortalidad. Los niveles
elevados de albumina sérica y el ECOG 0-1 fueron factores protectores
para la mortalidad hospitalaria.

El perfil clinico del paciente con neoplasia de 6rgano soélido que se
rechazé para el ingreso en UCI de nuestro centro fue el de un varén con
una edad media de 64 afos, con mala situacion basal, que eran
consultados por insuficiencia respiratoria o0 shock. Las neoplasias
pulmonares y digestivas fueron las mas frecuentes, con mas de la mitad
de los pacientes metastasicos y casi todos los tratamientos activos con
objetivo paliativo.
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6. La mortalidad a los 28 dias, tres, seis y doce meses de los pacientes
ingresados y desestimados para ingreso en UCI es similar.
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- Se acepta la exencion de consentimiento solicitada para este estudio.

- Se cumplen los requisitos de idoneidad del protocolo en relacién con los objetivos del
estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

- La capacidad del investigador y los medios disponibles son apropiados para llevar a
cabo el estudio.

29, Por lo que este CEIm emite un DICTAMEN FAVORABLE.

Lo que firmo en Murcia, a 27 de febrero de 2024

Dr. Andrés Sanchez Salinas
Vicepresidente del CEIm Hospital Virgen de la Arrixaca

El Dr_ ,So,lefr Barnés, direc_tor de la tesis, es el investigador principal del proyecto puesto que el
Comité Etico del HCUVA impone que sea un factultativo adjunto especialista.

164



165



8.2 Anexo 2

Tabla 73. Localizacion del tumor primario y anatomia patolégica de los
pacientes que ingresaron en la UCI.

n
Cerebral 13 (6,6)
e Cordoma 1(7,6)
e Tumor hipofisario germinal no
seminoma 1(7.6)
e Glioblastoma multiforme 8 (61,5)
e Oligodendroglioma 2 (15,4)
e Craneofaringioma
adantimomatoso 1(7.6)
Cabezay cuello 12 (6)
e Neuroblastoma olfatorio 1(8,3)
e Carcinoma epidermoide de
hipofaringe 3 (25)
e Carcinoma epidermoide de
laringe 1(83)
e Carcinoma epidermoide de
amigdala 1(8,3)
e Carcinoma epidermoide de
lengua 3 (25)
e Paraganglioma carotideo 1(8,3)
e Sarcoma de Kaposi parpado i Eggg
e Sarcoma Ewing cervical ’
Pulmoén 23 (11,6)
e Adenocarcinoma de pulmén 13 (56,5)
e Carcinoma epidermoide de
pulmén 6 (20,7)
e Cancer microcitico de pulmén 3(131)
e Linfoma no Hodgkin MALT 1(4,3)
Colon y recto 29 (14,6)
e Adenocarcinoma de colon 21 (72,4)
e Adenocarcinoma de recto 8 (27,6)
Digestivo y hepatobiliar 49 (24,7)
e Hepatocarcinoma 7 (14,3)
e Colangiocarcinoma 9(18,4)
e Sarcoma hepatico 1(2)
e Adenocarcinoma géstrico 4(8,1)
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e Sarcoma duodeno 1(2)
e Adenocarcinoma de pancreas 11 (22,4)
e T.neuroendocrino pancreas 2(4)
e Carcinoma pleomorfico pancr 1(2)
¢ Neoplasia mucinosa papilar de
pancreas 1(2)
e Carcinoma epidermoide
esoéfago 3(6,1)
e Adenocarcinoma de esofago i g;
e Linfoma MALT gastrico 1(2)
e Tumor carcinoide 2 (4)
e GIST gastrico
e Adenocarcinoma seroso
peritoneal . 1(2)
e Sarcoma peritoneal 1(2)
e GIST peritoneal 1(2)
Mama 24 (11,6)
e Carcinoma ductal infiltrante 22 (91,6)
e Carcinoma micropapilar 1(4,1)
e Carcinoma lobulillar 1(4,1)
Genitourinario 26 (13,1)
e Sarcoma pleomorfo renal 1(3,8)
e Carcinoma epidermoide cérvix 3(11,5)
e Carcinoma epidermoide vulva 2(7,7)
e Carcinoma seroso endometrio 1(3.8)
e Adenocarcinoma endometrio 3(11,5)
e Adenocarcinoma ovario 4(15,4)
e Carcinoma urotelial 4(15.4)
e Carcinoma embrionario
testicular i ggg
e Sarcoma uterino 1 (3’8)
e Carcinoma renal 1 (3’8)
e Carcinoma seroso de ovario 1 (3:8)
e Adenocarcinoma cervix 1(3,8)
e Seminoma 1(3,8)
e Cistoadenoma seroso de
ovario 1 (3,8)
Otros 24 (11,6)
e Sarcoma pleomorfo MID 2 (8,3)
e Osteosarcoma MII 4 (16,7)
e Linfoma No Hodgkin 9 (37,5)
e Linfoma Hodgkin 2 (8,3)
e GIST retroperitoneal 1(4.2)
e Timoma 1(4.2)
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Melanoma

Carcinoma papilar tiroides
Sarcoma de Ewing MSD
e Neurofibromatosis tipo 1

2 (8,3)
1(4,2)
1(4,2)
1(4,2)

MID: miembro inferior derecho. MIl: miembro inferior izquierdo. MSD: miembro superior derecho.

Tabla 74. Motivos de ingreso (agrupados por la causa que justifico la consulta
con la UCI) de los pacientes con neoplasia de érgano solido que ingresaron en

la UCI.

Motivo ingreso n (%
Deterioro del nivel de consciencia 14 (7)
- Coma 4 (2)
- Hiponatremia 3(1,5)
- Hipercalcemia 1(0,5)
_ TCE 2 (1)
- PRES 1(0,5)
- Encefalitis 2 (1)
- Desconocido 1(0,5)
Hemorragia 14 (7,1)
- H. digestiva alta 3(1,5)
- H. digestiva baja 1(0,5)
- Shock hemorragico 5(2,5)
- Hemorragia subaracnoidea 2 (1)
- Otros 3(1,5)
Ictus 27 (13,5)
- lIctus isquémico 19 (8,5)
- lctus hemorragico 8 (0,5)
Infeccioso 47 (23,7)
- Sepsis 39 (19,7)
- Encefalitis 2 (1)
- Fascitis necrotizante 2 (1)
- Endocarditis marantica 1(0,5)
- Neumonia 2 (1)

- Otros 1(0,5)
Insuficiencia respiratoria 49 (24,5)
- Obstruccion via aérea 2 (1)

- Derrame pleural 4(2)
- Neumonia 10 (5)
- Hemoptisis 2 (1)
- Toxicidad pulmonar (QT) 5(2,5)
- Neumonitis 3(1,5)
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- Sin diagndstico 15 (7,5)

- Otros 8 (4)
Shock 15 (7,6)

- TEP 11 (5,6)

- Taponamiento cardiaco 1(0,5)

- Sin diagnostico 2 (1)

- Otros 1(0,5)
Epilepsia 4 (2)

- Trombosis senos venosos 1(0,5)

- Crisis convulsiva 2 (1)

- Status epileptico 1(0,5)
Sindrome coronario agudo 10 (5)

- Con elevacion del ST 5(2,5)

- Sin elevacion del ST 5 (2,5)
Parada cardiorrespiratoria 5(2,5)

- Hipoxia 1(0,5)

- Sindrome coronario agudo 1(0,5)

- Desconocido 3 (1,5)
Insuficiencia cardiaca 5(2,5)

- Takotsubo 1(0,5)

- Toxicidad cardiaca 2 (1)

- Disfuncién ventricular estudio 2 (1)
Otros 10 (5)

- Anafilaxia 2 (1)

- Cetoacidosis diabética 1(0,5)

- Insuficiencia hepéatica 2 (1)

- Intento autolitico 1(0,5)

- Vascular 2 (1)

- Fracaso renal agudo 2 (1)

PRES: encefalopatia posterior reversible, TEP: tromboembolismo pulmonar. QT: quimioterapia.

Tabla 75. Microbiologia de los pacientes que ingresaron en la UCI y

desarrollaron una infeccion.

Microorganismos n (%)

Bacilos Gram negativos 32 (40)
- Acinetobacter baumanii 1(3,2)
- Aeromonas hydrophila 1(3,2)
- Escherichia coli 13 (40,6)
- Pseudomonas aeruginosa 8 (25)
- Enterobacter cloacae 2 (6,4)
- Klebsiella pneumoniae 4(12,9)
- Proteus mirabilis 1(3,2)
- Serratia mascencens 1(3,2)
- Stenotrophomonas maltophila 1(3,2)
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Cocos 15 (18,7)
- Enterococcus faecalis 2 (13,3)
- Enterococcus faecium 3 (20)
- Streptococcus anginosus 1(6,6)
- Streptococcus pneumoniae 1 (6,6)
- Streptococcus pyogenes 1(6,6)
- Streptococcus mitis 1 (6,6)
- Streptococcus intermedius 1(6,6)
- Streptococcus anginosus 1 (6,6)
- Staphylococcus aureus (MR) 2 (13,3)
- Staphylococcus epidermidis 2 (13,3)
Hongos 8 (10)
- Candida albicans 4 (50)
- Candida tropicalis 1(12,5)
- Pneumocystis jirovecii 3 (37,5)
Otros 4 (5)
- Clostridium difficile 1(25)
- Influenza A 1(25)
-  SARS-CoV-2 1(25)
- Virus herpes 6 1 (25)
Desconocido 1,2

Tabla 76. Analisis de mortalidad de los pacientes que ingresaron en la UCI por
insuficiencia respiratoria.

Causa deingreso Supervivencia Mortalidad

n =116 (58%) n = 84 (42%)
Insuf. Respiratoria, 19 (16,4) 30 (35,7) 0,002
n (%)
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Figura 31. Evolucién de la escala ECOG a los seis y doce meses (en porcentaje)
en los pacientes supervivientes al ingreso a la UCI.
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Figura 32. Mortalidad de los pacientes segun la actitud del intensivista tras la
consulta a la UCI. La mayoria de pacientes con seguimiento estrecho no
fallecieron.
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