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RESUMEN

El presente estudio secundario, titulado: “Revision critica: Efecto de la
inmunonutricidbn en pacientes con cancer de cabeza y cuello”, tuvo como objetivo
identificar y analizar un articulo cientifico de reciente publicacién, para dar respuesta
a la siguiente pregunta clinica de investigacion: ¢Cuéles son los efectos de la
inmunonutricibn en pacientes adultos con cancer de cabeza y cuello en
comparacion con el tratamiento estandar?. Para el respectivo andlisis se aplico el
enfoque de Nutricibn Basada en Evidencia (NuBE). Asimismo, los datos se
obtuvieron de las siguientes bases de datos: MEDLINE, PUBMED, SCOPUS,
SCIELO, LILAC hallando un total de 203 articulos, seleccionandose 10 articulos, los
cuales fueron evaluados mediante el Critical Appraisal Skills Programme Espariol
(CASPe). Se eligi6 por su calidad metodolégica una revision sistematica con
metaanalisis denominado: “The impact of immunonutrition in head and neck cancer
surgery: a systematic review with meta-analysis”, el cual cuenta con un nivel de
evidencia Al y FUERTE grado de recomendacion. Segun la experticia del autor y el
andlisis llevado a cabo, el comentario concluyé que el uso combinado de
inmunonutrientes puede reducir el riesgo de complicaciones a comparacion de una
intervencién nutricional estandar, por lo que una intervencién moduladora previene
la aparicion de fistulas y reduce la estancia hospitalaria.

Palabras clave: Inmunonutricion, Neoplasia de cabeza y cuello, Glutamina,
Nucleotidos, Arginina, Acidos grasos



ABSTRACT

This secondary study, entitled “Critical Review: Effect of Imnmunonutrition in Patients
with Head and Neck Cancer,” aimed to identify and analyze a recently published
scientific article to answer the following clinical research question: What are the
effects of immunonutrition in adult patients with head and neck cancer compared to
standard treatment? The Evidence-Based Nutrition (EBN) approach was applied for
the analysis. Data were obtained from the following databases: MEDLINE, PubMed,
Scopus, SciELO, and LILAC, yielding a total of 203 articles. Ten articles were
selected and evaluated using the Critical Appraisal Skills Programme (CASPe). A
systematic review with meta-analysis entitled “The impact of immunonutrition in head
and neck cancer surgery: a systematic review with meta-analysis” was chosen for
its methodological quality. This article has a Level Al evidence rating and a strong
recommendation. According to the author's expertise and the analysis carried out,
the commentary concluded that the combined use of immunonutrients can reduce
the risk of complications compared to a standard nutritional intervention, so a
modulating intervention prevents the appearance of fistulas and reduces hospital
stay.

Keywords: Inmunonutrition diet, Head and neck cancer, Glutamine, Nucleotides,

Nucleic Acids, Arginine, Fatty Acids



INTRODUCCION

El cancer de cabeza y cuello (CCC), segun estadisticas, es el séptimo mas comun
a nivel mundial ocupando el puesto cinco en hombres y el nUmero doce en mujeres
(1). Es reconocido como un conjunto de neoplasias malignas que comprende
canceres segun ubicacién anatomica; asi, en la cavidad oral se pueden ver afectado
los labios, lengua, paladar, interior de las mejillas, encias y el piso de la boca; en la
faringe, la nasofaringe, orofaringe y la hipofaringe; en el caso de la laringe, las
cuerdas vocales, areas supragléticas e infragléticas; también cancer de la cavidad
nasal y los senos paranasales; como también cancer de las glandulas salivales
(1,2). En cualquiera de los casos, son tumores considerados heterogéneos con una
implicaciéon nutricional agravada, por lo que gran proporcién de los casos son

detectados con mal prondstico (1).

Este tipo de cancer esta asociado significativamente con habitos frecuentes no
saludables como el consumo de alcohol y/o tabaco, desencadenantes
generalmente de cancer de la cavidad oral y laringe; asimismo, el virus del papiloma
humano (VPH), relacionado més con el cancer de faringe (3). El alcohol y el tabaco
son considerados hoy en dia carcinogénicos, incluso causante de segundos
tumores primarios en pacientes con diagnésticos de CCC, esto, evidenciado en
diversos estudios de cohorte y de casos y controles que muestran, ademas, la
necesidad de cambiar estos hébitos no saludables para evitar complicaciones (4).
Todos estos estudios que identificaron una relacion significativa entre el consumo
de tabaco y alcohol con la aparicién de segundos tumores primarios sefalaron un
riesgo elevado, lo cual era previsible, considerando que ambos habitos son factores
determinantes en el desarrollo de los tumores primarios de cabeza y cuello (4). Por
otro lado, el VPH también representa otro causante del CCC. Naturalmente, ha sido
asociado con tumores en el tracto genital y cuello uterino; sin embargo, recientes
estudios lo presentan como un agente carcinogénico para el CCC, los cuales, si
bien pueden ser positivos a VPH como también negativos, en ambos casos estos
tumores presentan caracteristicas biolégicas diferentes, determinando también el
tratamiento (4,5). Debido a la etiologia compleja y multifactorial de los canceres de
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cabeza y cuello, cuantificar la contribucion especifica del VPH en su desarrollo ha
sido un reto importante, por lo que Investigaciones y metaandlisis anteriores
abordaron este problema considerando exclusivamente la deteccion de ADN del
VPH en el tejido tumoral como criterio para clasificar un cancer como asociado al
VPH (5). Actualmente, se promocionan las vacunas como prevencion primaria
contra la infeccidon por este virus; estas han sido ampliamente estudiadas en los
altimos tiempos, demostrando que son seguras y demostrando eficacia contra las
lesiones anogenitales tanto en mujeres como en hombres; sin embargo, hasta la
actualidad, la evidencia para demostrar su eficacia contra el CCC sigue siendo
limitada, a pesar de ello, los estudios en curso son prometedores, ademas de ello,
los datos muestran una tendencia creciente en la incidencia de canceres de cabeza
y cuello asociados al VPH, incluso superior a la del cancer de cuello uterino

relacionado con este mismo virus (5,6).

En cuanto al tratamiento médico, se viene usando en la actualidad la inmunoterapia,
debido a que los métodos convencionales han resultado ser insuficientes e
ineficientes hablando de mortalidad y morbilidad (2). Asimismo, suele ser
multimodal; es decir, que combina mas de un método de tratamiento, la cual suele
consistir principalmente por una cirugia y luego quimioterapia (QX) y radioterapia
(RX) en caso de cancer a la cavidad oral y para cancer de laringe y faringe se
considera la QX y RX. El anticuerpo monoclonal EGFR cetuximab, suele emplearse
junto con radioterapia en casos de CCC negativos para VPH, cuando las
condiciones médicas del paciente no permiten utilizar quimioterapia citotoxica (2,3).
Asimismo, la FDA autoriz6 los inhibidores de puntos de control inmunitario,
pembrolizumab y nivolumab, para el manejo del CCC recurrente 0 metastésico,
ademas de aprobar pembrolizumab como opcién inicial en enfermedad no
resecable (3). Asimismo, es importante precisar que al ser un cancer que se
caracteriza por afectar a diferentes puntos anatomicos, el tratamiento meédico va a

depender de ello, como también del estadio y estado general del paciente (4).

Con el avance y perfeccionamiento de las técnicas de tratamientos, la atencion de

los investigadores se ha orientado hacia la creacion e implementacion de
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alternativas aln mas innovadoras para tratar estos tumores. Entre ellas, la terapia
viral oncolitica, las vacunas terapéuticas y la transferencia celular adoptiva que
representan areas prometedoras con posibilidades de adquirir un papel relevante
en el abordaje futuro del CCC. Sin embargo, es poco probable que estas
modalidades resulten efectivas de manera aislada, por lo que podrian potenciarse

al integrarse de forma estratégica con otros tratamientos (7).

Para este tipo de cancer, el uso de terapias combinadas que actlan sobre diversas
rutas inmunoldgicas, junto con métodos convencionales como la cirugia o la
radioterapia, tiene el potencial de generar respuestas mas intensas y prolongadas
a la inmunoterapia (2). De igual manera, como parte del impacto del tratamiento, el
estado nutricional se ve principalmente afectado por lo que la intervencién
nutricional es de vital importancia para sobrellevar los efectos como también

prepararlos para una cirugia.

Para este tipo de cancer, el estado nutricional se ve afectado antes y durante el
tratamiento o intervencidn quirdrgica, y una de las razones es que estos pacientes
en particular presentan limitaciones para poder alimentarse adecuadamente (8).
Asi, antes de iniciar el tratamiento, la ingesta dietética puede verse afectada por
sintomas como dolor orofaringeo, dificultad para tragar (disfagia), limitacién de la
movilidad mandibular o por la propia obstruccién causada por el tumor. Mientras
gue durante o después de intervenciones médicas como la radioterapia pueden
aparecer diversos sintomas que agravan los problemas de alimentacién, entre ellos
disfagia, alteraciones del gusto (disgeusia), pérdida del apetito (anorexia), sequedad
bucal (xerostomia) y trastornos gastrointestinales (9). Tanto la radioterapia como la
guimioterapia son utilizadas como tratamiento en casos avanzados, cuando la
cirugia puede comprometer funciones basicas; sin embargo, y a pesar de un soporte
nutricional intensivo aun asi el estado nutricional suele deteriorarse con estas
intervenciones médicas (10). En los ultimos tiempos, la ciencia también se ha
dedicado en buscar las formas de que los tratamientos oncolégicos tengan un mayor
control locoregional y mejorar la tasa de supervivencia, a pesar de ello, su toxicidad

continia exacerbando el deterioro del estado nutricional. La colaboracion y el
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respaldo entre los distintos profesionales encargados del cuidado de los pacientes
con CCC permiten adaptar la intervencion nutricional a la condicion clinica del
paciente, asi como manejar oportunamente las toxicidades iniciales y la progresion
de la enfermedad (10, 11)

La evidencia disponible sobre pacientes con CCC revela una amplia variabilidad en
la prevalencia de malnutricion (9). Hasta un 52 % de los pacientes presentan
desnutricion al momento del diagnéstico, cifra que puede aumentar hasta
aproximadamente el 90 % durante el tratamiento antineoplasico. Por ello, este grupo
se considera especialmente vulnerable a la malnutricidn, y con ello el desarrollo de
sarcopenia relacionada con la desnutricion y la disfagia (12). La malnutricién puede
clasificarse en diferentes tipos segun la presencia o ausencia de inflamacién. La
forma més severa, conocida como malnutricién con inflamacién crénica (caquexia),
se caracteriza por una pérdida significativa de masa muscular y un aumento del
gasto energético. Todos los tipos de malnutricion se relacionan con una menor
calidad de vida y con la suspension anticipada del tratamiento a causa de la
toxicidad y dificultades en la recuperacion postquirtrgica. Por ello, la identificacion,
prevencion y manejo de la malnutricion constituyen elementos fundamentales

dentro del enfoque multidisciplinario de estos pacientes (9).

El abordaje nutricional en estos casos suele ser de relevancia debido a las altas
necesidades de requerimientos. En este tipo de cancer, ademas del riesgo de
desnutricion derivado de la zona afectada y de los efectos del tratamiento,
incluyendo la cirugia, se suma el desarrollo del sindrome de anorexia-sarcopenia-
caquexia ocasionado por el propio tumor y que es uno de los problemas
nutricionales mas frecuentes debido a la vulnerabilidad de los afectados (11, 12).
En el CCC, incluso pequefias alteraciones en la nutricibn pueden modificar
significativamente la aparicion de sintomas y el estado nutricional y funcional del
paciente, asimismo, durante el tratamiento, una adecuada intervencién nutricional
se vuelve esencial, ya que contribuye a mantener la energia, favorecer la tolerancia
a las terapias, recuperacion postquirargica y preservar la funcionalidad, reduciendo

asi complicaciones y mejorando la calidad de vida (11). Diferentes autores
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reconocen la necesidad de mantener un buen estado nutricional desde el
diagnéstico y durante todo el tratamiento ya que puede ayudar a preservar la masa
muscular, mejorar la tolerancia a las terapias y disminuir complicaciones
relacionadas con la debilidad y la inflamacion crénica (12). Con el paso de los afios,
la evidencia cientifica va afianzando lo importante que es incluir inmunonutrientes
como parte de la estrategia del soporte nutricional en CCC. Segun el estudio
retrospectivo de Pei-Chun Chao, la inclusion de arginina, acidos grasos w-3 y
nucleétidos en una férmula de soporte nutricional para pacientes con cancer de
cabeza y cuello y es6fago durante la radiquimioterapia es especialmente relevante
ya que estos compuestos no solo ayudan a mantener el estado nutricional, sino que
también modulan la respuesta inmunitaria y la inflamacién, lo que contribuye a
prevenir un deterioro mas marcado durante el tratamiento. Como parte de sus
resultados, de hecho, el uso de una nutricion enteral enriquecida con estos
elementos mostr6 una mayor eficacia que las formulas estandar para evitar la
pérdida de peso, lo cual es critico para mejorar la tolerancia a la terapia y proteger

la funcionalidad del paciente (13).

La nutricidn en si, adquiere un papel decisivo en los pacientes con CCC, debido a
las implicaciones nutricionales que existen de por medio. En este contexto, la
inmunonutriciébn que incorpora nutrientes como arginina, omega-3, nucleotidos y
glutamina puede potenciar la respuesta inmune, reducir la inflamacion y favorecer
la respuesta al tratamiento médico y la recuperacidén postquirdrgica, por lo que su
implementacion a nivel hospitalario parece ser esencial. La intervencién del
nutricionista es importante desde el inicio del proceso, pues permite evaluar de
manera integral el estado nutricional, disefiar un plan de soporte adecuado y realizar
un seguimiento continuo que ayude a prevenir complicaciones, optimizar la

recuperacion y por lo tanto brindar calidad de vida al paciente.

El objetivo por lo tanto, fue evaluar la literatura cientifica sobre el uso de
inmunonutrientes en pacientes con CCC y si hay resultados contundentes con

efectos claros en estos pacientes.
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Esta investigacion se orienta también a respaldar la toma de decisiones de los
nutricionistas clinicos, mediante el conocimiento de intervenciones nutricionales

aplicables en pacientes con CCC con respecto al uso de inmunonutrientes.

Asi mismo, se espera que este estudio constituya un referente para futuras
investigaciones orientadas a mejorar y contribuir desde nuestra profesion al

bienestar de estos pacientes.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Tipo de busqueda

La presente revision critica es clasificada como secundaria, ya que surge a partir
de la revision de la literatura cientifica en diferentes plataformas especializadas
y utilizando; ademas, estrategias de busqueda con criterio metodologico para
identificar aquellos articulos publicados en los Ultimos afios y que estén
relacionados al tema planteado. Este tipo de investigacion se alinea al objetivo
del presente estudio a partir de una fuente externa de alto nivel de evidencia

que ha brindado un analisis previo del tema.

1.2 Método

b)

La investigacion aplicara el modelo de Nutricion Basada en la Evidencia (NuBE),
la cual consta de cinco pasos clave, concentrandose en el juicio critico de la
evidencia cientifica disponible; la cual, este trabajo permite integrar a través de
un andlisis exhaustivo que asegura un enfoque adecuado en la seleccion,

evaluacion y comprension de los estudios encontrados.

Plantear la interrogante clinica e indagacion sistematica: A partir de la
estrategia PS (Situacion clinica y Pacientes con patologia previamente
definida), se plante6 la pregunta clinica en la presente revision critica. (S)
representa una situacion clinica concreta contemplando tanto factores como
consecuencias en un tipo de paciente especifico (P) y con una patologia
determinada. Asimismo, como se mencion0, la informacién fue ubicada
mediante estrategias de busqueda, utilizando palabras claves para llegar a

ellos.

Definicion de los criterios de inclusion y exclusion para la seleccion de
estudios: Para la seleccion preliminar de los articulos cientificos de los ultimos
cinco afos, se realiz6 una busqueda bibliografica en bases de datos cientificos,
tales como MEDLINE, PUBMED, SCOPUS, SCIELO, LILAC, los cuales
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d)

permitieron asegurar la calidad de la informacion obtenida y del tema en interés.
En esta oportunidad, se incluyeron articulos en el idioma inglés utilizando

términos de busqueda como palabras claves.

Valoracion de la evidencia, extraccion de resultados y resumen final: Los
articulos cientificos identificados fueron evaluados mediante el Critical Appraisal
Skills Programme Espafiol (CASPE), una herramienta de lectura critica el cual
valora los estudios cientificos segun su metodologia con el objetivo de tener un

andlisis mas preciso.

Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones: Luego de una
lectura critica y analisis pertinente utilizando herramientas como el CASPE, se
pudo identificar la calidad de los articulos segun su nivel de evidencia cientifica
(tabla 1) y asimismo su grado de recomendacion (tabla 2). Ello, permitid
establecer recomendaciones con base cientifica sobre el uso de

inmunonutrientes en pacientes con cancer de cabeza y cuello.

Tabla 1. Categorizacion del nivel de evidencia en articulos cientificos.

INTERROGANTES NIVEL CLASIFICACION
1-7 Al Ensayo clinico aleatorizado
1.7 Al Metaan_ahss E).ReVISIOI‘l
sistematica
1-3,6y7 Bl Ensayo clinico aleatorizado
1-5 Bl Metaan_aI|S|s p_ReV|S|on
sistematica
1-8 B Il Estudios prospectivos de cohorte
1-3y7 Cl Estudios prospectivos de cohorte
1-4 cll Metaan_ahss p_ReV|S|on
sistematica
1-6 cl Estudios prospectivos de cohorte
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Tabla 2. Nivel de recomendacion segun los criterios de CASPe

NIVEL INTERROGANTES

» Revisiones sisteméticas 0 metaanalisis que respondan

de forma consistente a la pregunta 6, también ensayos
DEBIL clinicos ya sean aleatorizados o no, que aborden de
manera coherente la pregunta 7; o estudios de cohorte

gue den respuesta consistente a la pregunta 8

» Revisiones sisteméaticas 0 metaanalisis que den
respuesta de manera consistente a las preguntas 4 y 6;
asimismo, ensayos clinicos aleatorizados que aborden

FUERTE :

de forma coherente las preguntas 7 y 8, o estudios de

cohorte, que respondan consistentemente a las

preguntas 6y 8

e) Implementacion, valoracion y renovacion constante: Se elabor6 un
comentario critico el cual cuenta con el respaldo de evidencia cientifica de
reciente publicacién; para ello, se seleccioné un articulo para su elaboracion y
responder a la pregunta planteada. Este documento se sugiere como guia
necesaria de la implementacion practica, la evaluacion de resultados y la

actualizacion continua del conocimiento con respecto al tema planteado.

1.3 Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion-

Situacion Clinica)

La siguiente tabla, esquematiza la formulacién de la pregunta a partir de la
estrategia Poblacion-Situacion clinica (PS) (tabla 3).
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Tabla 3. Redaccioén de la integrante

POBLACION SITUACION CLINICA

Pacientes adultos con cancer de Suplementacién con inmunonutrientes
cabezay cuello

Interrogante: ¢Cuales son los efectos de la inmunonutricion en pacientes adultos con
cancer de cabeza y cuello en comparaciéon con el tratamiento estandar?

1.4 Factibilidad y relevancia a la interrogante

La pregunta clinica planteada resulta viable, ya que aborda el cancer de cabeza
y cuello como tema de interés. Asimismo, se incorpora el andlisis de los
inmunonutrientes y sus efectos sobre esta patologia, los cuales, desde
diferentes puntos de vista, incluyendo la parte quirdrgica, son los
desencadenantes del deterioro del estado nutricional de los pacientes
afectados. En cuanto a la pertinencia de la pregunta, esta es favorable ya que
hay respaldo suficiente para abordar el tema de forma pertinente, realizar el

analisis y a partir de ello formular conclusiones y recomendaciones.

1.5 Metodologia de Busqueda de Informacién

Con el objetivo de llegar a los articulos de interés, se determinaron estrategias
de busqueda bibliografica. En la tabla 4 se describen las palabras claves
empleadas para las respectivas busquedas, en la cual se visualiza su traduccion
en inglés y otros idiomas adicionales; asimismo, en la tabla 5 se presentan
especificamente las estrategias que precedieron a la identificacion de los
articulos seleccionados para dar respuesta a la pregunta clinica planteada.
Dicha busqueda fue llevada a cabo en bases de datos como Pubmed, Scopus

y Science Direct.
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Tabla 4. Eleccion de las palabras clave

PALAB.CLAVE ENGLISH PORTUGUESE | Additional
language
" Dieta de Régime
« . Immunonutrition - )
Inmunonutricion diet Imunonutricao Immuno-
alimentaire

‘Neoplasias de

Head and neck

Neoplasias de

Tumeurs de la

Cabeza y Cuello” cancer Cabeca e téte et du cou
Pescoco
“Glutamina” Glutamine Glutamina Glutamine
“Nucleétido” Nucleotides Nucleotideos Nucléotides
“Acido nucleico” Nucleic Acids Acidos Acides
Nucleicos nucléiques
“Arginina” Arginine Arginina Arginine
“Acidos grasos” , Acidos Graxos Acides gras
Fatty acids A
Omega-3 omega-3
Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos
Base de | Fechade . Articulos Articulos
Estrategia :
datos consulta encontrados elegidos
((((arginine) OR
(glutamine)) OR (omega 3))
OR (nucleotides)) AND
(Head and Neck 115 2
Neoplasms)
((((arginine) AND
(glutamine)) AND (omega- 1 1
3)) AND (nucleotides)) AND
10/06/2025 (head and neck cancer)
("Immunonutrition
Diet"[Title/Abstract] OR
"Arginine"[Title/Abstract]
OR
"Glutamine"[Title/Abstract] 20 2
OR "Omega-
3"[Title/Abstract]) AND
("Head and Neck
Neoplasms"[Title/Abstract]
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OR "Head and Neck
cancer"[Title/Abstract])

(Arginine [Title/Abstract])
AND ("Head and Neck
cancer"[Title/Abstract])

12

((nucleic
acid[Title/Abstract]) OR
(nucleotides[Title/Abstract]))
AND ("head and neck
cancer"[Title/Abstract])

(Glutamine [Title/Abstract])
AND ("Head and Neck
cancer"[Title/Abstract])

13

("Fatty Acids, Omega-
3"[Mesh]) AND "Head and
Neck Neoplasms"[Mesh]

Science
Direct

10/06/2025

"arginine" AND "glutamine”
AND "omega 3" AND
"nucleotide” AND "head
and neck cancer"

32

Scopus

10/06/2025

“Immunonutrition Diet" AND
"Head and Neck
Neoplasms"

"arginine" AND "glutamine"
AND "omega 3" AND
"nucleotide" AND "head
and neck cancer"

TOTAL

203

10

Una vez elegidos los articulos cientificos provenientes de las bases de datos

sefaladas anteriormente y detallados en la tabla 5, se procedio a la recoleccion

bibliografica de cada uno de los articulos mediante una ficha de recoleccion

indicada en la tabla 6.
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Tabla 6. Formato de recoleccion bibliografica

Articulo Autor (es) Fuente Idioma URL Método
Efecto de una dieta
inmunoestimulante '
. ) Revista )
perioperatoria en ) _ http://dx.doi.
o i internacio _
cirugias de cancer o 0rg/10.1016/j
Sittitrai P. et | nal de B
de cabezay cuello o ijsu.2021.10
o al (15) cirugia
limpias y 6051
_ 2021;vol
contaminadas: un
(93)
ensayo controlado
aleatorizado (15)
Efecto de la
inmunonutricién
durante la
qguimiorradioterapia _ Busqueda
] http://dx.doi. .
concurrente sobre la Plos One | Inglés | por medio de
N Muangwong 0rg/10.1371/j
mucositis oral 2025; vol la web
) P. etal (22) ournal.pone.
aguda en pacientes 3)
] 0320145
con cancer de
cabeza y cuello: un
estudio prospectivo
aleatorizado (22)
L-glutamina y
supervivencia de
pacientes con - Nutrients http://dx.doi.
. Tsujimoto T.
cancer de cabezay tal (20) 2023; vol 0rg/10.3390/
eta
cuello localmente (15) nul5194117

avanzado que

reciben
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http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2021.106051
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2021.106051
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2021.106051
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2021.106051
http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0320145
http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0320145
http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0320145
http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0320145
http://dx.doi.org/10.3390/nu15194117
http://dx.doi.org/10.3390/nu15194117
http://dx.doi.org/10.3390/nu15194117

guimiorradioterapia
(20)

Suspensiones
orales de L-arginina

http://dx.doi.

0rg/10.1007/
s00432-025-

06213-x

http://dx.doi.
0rg/10.1016/j

.currproblcan
cer.2019.05.

005

] J Cancer
frente a L-glutamina . .
N Hassanein | Res Clin
para la mucositis
_ _ FEA. Etal | Oncol
oral inducida por
o a7) 2025; vol
radiacion: un
| (151)
ensayo aleatorizado
triple ciego (17)
Suplementacion de
arginina, glutamina
y aceite de pescado Curr
en pacientes con . Probl
] Chitapanaru
cancer tratados con Cancer
o _ | xl etal (21)
guimiorradioterapia 2020; vol
concurrente: un (44)
estudio de control
aleatorizado (21)
El impacto de la
inmunonutricién en Acta
la cirugia del cancer _ Otorhinol
Modesti CL.
de cabezay cuello: aryngol
L Et al (14)
una revision Ital 2025;
sistematica con vol (45)
metanalisis (14)
Efectos de la
_ o Tan SE. Et| Front Nutr
inmunonutricion en
_ al (16) 2022 ; vol
pacientes con
9)

cancer de cabezay

http://dx.doi.

0rg/10.14639
/0392-100X-

N3140

http://dx.doi.

0rg/10.3389/f
nut.2022.821

924
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http://dx.doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
http://dx.doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
http://dx.doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
http://dx.doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
http://dx.doi.org/10.1016/j.currproblcancer.2019.05.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.currproblcancer.2019.05.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.currproblcancer.2019.05.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.currproblcancer.2019.05.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.currproblcancer.2019.05.005
http://dx.doi.org/10.14639/0392-100X-N3140
http://dx.doi.org/10.14639/0392-100X-N3140
http://dx.doi.org/10.14639/0392-100X-N3140
http://dx.doi.org/10.14639/0392-100X-N3140
http://dx.doi.org/10.3389/fnut.2022.821924
http://dx.doi.org/10.3389/fnut.2022.821924
http://dx.doi.org/10.3389/fnut.2022.821924
http://dx.doi.org/10.3389/fnut.2022.821924

cuello sometidos a
tratamiento
oncoldgico: una
revision sistemética
(16)

Impacto de la
inmunonutricién
perioperatoria en los
resultados

posoperatorios de

http://dx.doi.

0rg/10.1097/
SLA.000000

0000006116

http://dx.doi.
0rg/10.1016/j

.clnesp.2020.
12.014

pacientes sometidos Annals of
a cirugias de cancer | Matsui R, et | surgery
de cabezay cuello o al (18) 2024; vol
gastrointestinal. Una 3)
revision sistematica
y metandlisis de
ensayos
controlados
aleatorios (18)
Inmunonutricion en
cancer de cabezay .
o Lyra M de | Clin Nutr
cuello: revision
_ . MF, et al|ESPEN
sistemética y
o (29) 2021 ; vol
metaanalisis de sus
- (41)
efectos clinicos y
nutricionales (19)
Impacto de la _ _
_ o Miller LJ, et | Clin Nutr
inmunonutricién
al (23) 2022 ; vol
enteral sobre las
(41)

complicaciones

http://dx.doi.

0rg/10.1016/j
.clnu.2022.0

7.039
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http://dx.doi.org/10.1097/SLA.0000000000006116
http://dx.doi.org/10.1097/SLA.0000000000006116
http://dx.doi.org/10.1097/SLA.0000000000006116
http://dx.doi.org/10.1097/SLA.0000000000006116
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnesp.2020.12.014
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnesp.2020.12.014
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnesp.2020.12.014
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnesp.2020.12.014
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnu.2022.07.039
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnu.2022.07.039
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnu.2022.07.039
http://dx.doi.org/10.1016/j.clnu.2022.07.039

infecciosas y los
marcadores
inmunes e
inflamatorios en
pacientes con
cancer sometidos a
guimioterapia: una
revision sistematica
de ensayos
controlados

aleatorizados (23)

1.6 Andlisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

La evaluacion de la calidad de los articulos cientificos seleccionados sefalados
en la tabla 6, se llevo a cabo utilizando la lista de verificacion CASPe (tabla 7),
la cual nos brinda un analisis exhaustivo de cada articulo mediante preguntas

concretas y segun el tipo de estudio.

Tabla 7. Andlisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

_ Nivel
Enfoque Listade
) _ ) » o de Grado de
Titulo de lainvestigacion | metodoldgic | chequeo _ »
eviden | recomendacion
o] empleada .
cia
Efecto de una dieta .
] ) Evaluacion
inmunoestimulante
_ _ o CASPE:
perioperatoria en cirugias de BlI FUERTE
) Ensayos
cancer de cabeza y cuello o
o _ clinicos
limpias y contaminadas: un
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ensayo controlado

aleatorizado (15)

Efecto de la inmunonutricién
durante la
guimiorradioterapia

concurrente sobre la
mucositis oral aguda en
pacientes con céncer de
cabeza y cuello: un estudio

prospectivo aleatorizad (22)

L-glutamina y supervivencia
de pacientes con cancer de
cabeza y cuello localmente
avanzado que reciben

guimiorradioterapia (20)

Suspensiones orales de L-
arginina frente a L-glutamina
para la mucositis oral
inducida por radiacion: un
ensayo aleatorizado triple

ciego (17)

Suplementacion de arginina,
glutamina y aceite de
pescado en pacientes con
cancer tratados con
guimiorradioterapia

concurrente: un estudio de

control aleatorizado (21)

Ensayo
clinico
aleatorizado
(ECA)

BIlI DEBIL
Bl DEBIL
B FUERTE
BllI DEBIL
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El impacto de la
inmunonutricion en la cirugia
del cancer de cabeza vy
cuello: una revision
sistematica con metanalisis

(14)

Impacto de la
inmunonutricién enteral
sobre las complicaciones
infecciosas y los marcadores
inmunes e inflamatorios en
pacientes con cancer
sometidos a quimioterapia:
una revision sistematica de
ensayos controlados

aleatorizados (23)

Revision

sistematica

Evaluacioén
CASPE:
Revisiones

sistematicas

All

DEBIL

All

DEBIL

El impacto de la
inmunonutricién en la cirugia
del céncer de cabeza vy
cuello: una revision
sistemética con metanalisis

(14)

Impacto de la
inmunonutricién

perioperatoria en los
resultados posoperatorios

de pacientes sometidos a

cirugias de cancer de
cabeza y cuello o]
gastrointestinal. Una

Revision
sistematica +

metaanalisis

Evaluacion
CASPE:
Revisiones

sistemaéticas

Al

FUERTE

Al

FUERTE
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revision sistematica vy
metanalisis de ensayos

controlados aleatorios (18)

Inmunonutricion en céncer
de cabeza y cuello: revision
sistematica y metaanalisis
de sus efectos clinicos y
nutricionales (19)

Alll

DEBIL
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CAPITULO II: ANALISIS CRITICO
2.1 Articulo pararevision

a) Articulo: The impact of immunonutrition in head and neck cancer surgery: a

systematic review with meta-analysis (14)

b) Verificador: Lic. Nut. Tamara Lisbeth Huaman Rodriguez

c) Institucion: Universidad Norbert Wiener (Lima-Perq).

d) Comunicacién: a2025801019@uwiener.edu.pe

e) Referencia del articulo:

Modesti CL, Mattavelli D, Testa G, Tofani L, Piazza C. The impact of
immunonutrition in head and neck cancer surgery: a systematic review with
meta-analysis. Acta Otorhinolaryngol Ital [Internet]. 2025;45(2):75-83.
Disponible en: http://dx.doi.org/10.14639/0392-100X-N3140 (14)

f) Resumen:

Antecedentes: La malnutricion es frecuente en pacientes con cancer de
cabeza y cuello, asociandose a un mayor riesgo de complicaciones
posquirdrgicas. La inmunonutricion se ha propuesto como una estrategia
para mejorar los resultados postoperatorios. Aunque la evidencia existente
es heterogénea, el motivo de esta revision sistematica con metaanalisis es el

aporte cientifico conciso con el que se debe contar en estos casos.

Objetivos: Demostrar que la suplementacion con inmunonutrientes pueden
reducir los riesgos producidos por el cancer de cabeza y cuello, mejorando

los resultados clinicos.
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Metodologia: El trabajo se desarrolla mediante una revision sistematica
acompafada de un metaanalisis de 19 ensayos clinicos aleatorizados con un
total de 1196 pacientes. Dichos estudios fueron obtenidos mediante una
estrategia de busqueda amplia de la literatura cientifica, una seleccion critica
de los estudios, la valoracion del riesgo de sesgo y ademas un analisis

estadistico de los resultados obtenidos.

Principales resultados: Hubo una reduccion del riesgo de formacion de
fistulas con un RR<1 y con un intervalo de confianza de 95%; la estancia
hospitalaria tuvo una disminucion significativa en los que recibieron
inmunonutricién, expresada en diferencia de medias negativa. No se
identifico efectos estadisticamente significativos en las variables de

supervivencia y otras complicaciones.

Conclusion: La suplementacion con inmunonutrientes puede disminuir la
formacion de las fistulas y ademas reducir la estancia hospitalaria en

pacientes con cancer de cabezay cuello

2.2 Analisis Critico

El articulo seleccionado y analizado es una revisibn sistematica con
metaanalisis, el cual tuvo como objetivo principal evaluar los efectos de los
inmunonutrientes en pacientes adultos con CCC a comparacién de los que
reciben una intervencion estdndar. Esta investigacion compila evidencia
cientifica acerca del tema, respondiendo adecuadamente la pregunta de
investigacion planteada en la presente revision critica.

De acuerdo con los antecedentes compilados relacionados al tema principal, los
resultados obtenidos en este estudio (14) concuerdan con la importancia de
recurrir a los inmunonutrientes para limitar el impacto del cancer de cabeza y
cuello en pacientes adultos en un contexto posquirdrgico. De este modo, con
una certeza de grado alto segun los resultados estadisticos de Matsui R (18)
detallan que la inmunonutricion reduce tanto las complicaciones posoperatorias

primarias totales e infecciosas, y dentro de complicaciones secundarias no
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infecciosas reduce la estancia hospitalaria; lo cual, coincide con los resultados
del estudio analizado (14), donde esta misma variable obtuvo una reduccion
significativa (IC del 95 %: -4,699 a -3,174); sin embargo, una de las limitaciones
del estudio de Matsui R, es que los resultados obtenidos corresponden tanto a
paciente con cancer de cabezay cuello y a pacientes con cancer gastrointestinal,
por lo que este efecto no esta muy bien definido. En el articulo de revision, se
rescata con significancia estadistica alta la reduccion de fistulas (IC del 95%: -
0,115 a -0,039), lo cual se ve reforzado con ensayos clinicos como el de Lyra
(15) donde se observo una reduccion significativa en la formacion de fistulas (8,3
% y 23,2 %, respectivamente, OR 0,30; IC del 95 % 0,09-0,91, p = 0,03),
comparando un grupo con dieta inmunoestimulante con un grupo con dieta
licuada. Asimismo, en este ensayo clinico aleatorizado, también se destaca una
reduccibn en la estancia hospitalaria (24 dias para los que recibieron
inmunonutricion y 29 dias para los que recibieron dieta licuada, p = 0,043), esta
significancia alta coincide con el estudio de Modesti (14) (IC del 95 %: -4,699 a
-3,174). Cabe resaltar, que la formacion de fistulas postoperatorias, es una de
las complicaciones mas frecuentes en pacientes con CCC ocasionando
reingresos hospitalarios y retardando la recuperacion, por lo que una estratégica
intervencién nutricional pre operatoria que pueda reducir este riesgo con alta
mortalidad, es de beneficio durante la recuperacion postquirdrgica, ya que parte
de las consecuencias son las infecciones recurrentes (15,24); debido a ello, la
prevencion es crucial.

Por otro lado, cabe resaltar que el estudio analizado, al ser de alta jerarquia y de
mayor nivel de evidencia cientifica brinda mayor solidez y un alto nivel
metodoldgico. Su busqueda de literatura extensa, la inclusién de una cantidad
considerable de estudios, la seleccion rigurosa y la evaluacién del riesgo de
sesgo aporta mayor confiabilidad al trabajo, asimismo, los analisis de los
desenlaces que son clinicamente relevantes en estos pacientes fueron
evaluados de forma exhaustiva segun significancia estadistica y aporte de los
estudios clinicos aleatorizados considerados. Sin embargo, debido a la

heterogeneidad metodoldgica de los estudios que han sido incluidos, la ausencia
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o falta de claridad en el cegamiento, que son factores que pueden introducir
sesgos, es importante tener en cuenta el manejo pertinente de los resultados. A
pesar de la inclusion de variables que son relevantes al hablar de cancer de
cabeza y cuello, no se brindé mayor informacién de otras que también tienen
relevancia clinica como es la calidad de vida, coste-efectividad y la supervivencia
a largo plazo, debido a que en los estudios incluidos no se enfocaban en su
analisis, por tanto, no arrojaron alta significancia estadistica.
Los autores reconocen que hay ciertos aspectos que pueden limitar la
aplicabilidad de los resultados. Entre ello, destacan la heterogeneidad tanto
clinica como metodolégica de los ensayos clinicos en cuanto a la composicion
de las férmulas con inmunonutrientes, duracion de la intervencion y los
protocolos empleados. De igual manera, indican que varios estudios presentaron
riesgo de sesgo por los reducidos tamafos de las muestras, deficiencia en la
aleatorizacion y cegamientos en algunos ensayos, lo cual ha podido tener cierta
influencia en los resultados de algunos desenlaces. Asimismo, no todos los
estudios evaluaron los mismos resultados, por lo que conllevé a la dificultad de
llevar a cabo un andlisis combinado (14). De igual manera, cabe precisar que
parte de las limitaciones para poder llegar a conclusiones mas concisas con
respecto a otras variables de importancia, es que la mayoria de los ensayos
clinicos estan enfocados hacia el efecto de los inmunonutrientes durante el
tratamiento oncoldgico, donde a gran detenimiento se evidencia el impacto que
tiene durante la radio-quimio terapia asi como en la prevencion de desenlaces
como la mucositis (20,22).
Este articulo, contempla resultados que responden a la pregunta planteada, a
pesar de las limitaciones, mantiene relevancia cientifica para brindar un aporte
importante con relacién al tema. Al ser un articulo de reciente publicacion e
integrar sistematicamente evidencia explicita sobre inmunonutrientes en cancer
de cabeza y cuello a partir de ensayos clinicos aleatorizados, aporta una vision
critica ademas de cuantificar los posibles efectos clinicos. Mediante un analisis
pertinente de los datos disponibles, la revision permite identificar que la
inmunonutricién se asocia principalmente con una reduccién en la incidencia de
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fistulas postoperatorias y una menor estancia hospitalaria, mientras que, para
otros desenlaces, como infecciones o supervivencia, la evidencia resulta menos
consistente debido a la falta de informacién de los ensayos clinicos. Sin
embargo, en el contexto de pacientes oncoldgicos, es de valorar la reduccion de

cualquier efecto clinico incidente.

2.3Importancia de los resultados

La importancia de estos resultados obtenidos en esta revision sistematica con
metaanalisis radica en que el uso combinado de estos inmunonutrientes es
posible reducir una de las complicaciones mas frecuentes después de una
cirugia, como son las fistulas, y asimismo, reduciendo la estancia hospitalaria
(14).

Dada la susceptibilidad de estos pacientes a complicaciones postquirdrgicas, es
necesario tener en cuenta lo importante que es la prevencion mediante una
nutricion que pueda modular el sistema inmunolégico. De esta manera, solo
ciertos ensayos clinicos considerados en el estudio de Modesti brindan
sugerencia en cuanto a dosis y tiempo, lo que permite proponer de manera
orientativa un régimen de inmunonutricion; en forma de sintesis, emplear
alrededor de 12 g/dia de arginina, 2—3 g/dia de acidos grasos omega-3 y entre
1 y 1.5 g/dia de nucleétidos, proporcionadas durante 5-7 dias preoperatorio,
segun estos ensayos clinicos (14), pueden conllevar a desenlaces
favorecedores; esto indica que los efectos clinicos observados dependen mas
de la accion conjunta de estos nutrientes inmunomoduladores que de un
componente individual, ya que no existen estudios que evalien de manera
directa una relacién dosis—respuesta. En los Ultimos afios, en diferentes ensayos
clinicos si se viene reportando ciertos beneficios con relacion al uso de la
glutamina, indicado para reducir el riesgo de mucositis (20,17), mas no
precisamente para reducir complicaciones postoperatorias por si solo. En cuanto
al tiempo de administracion postoperatorio de los inmunonutrientes, no se
establece uno determinado; pero, dentro de los estudios incluidos, el tiempo

oscila entre los 5 y 10 dias postoperatorios (14).
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A pesar de la carencia de informacion sobre una dosis y tiempo determinado,
desde un punto de vista clinico, se debe rescatar las desventajas de su
aplicacion, idealmente con una dosis y tiempo demostrados a nivel cientifico en
una revision sistemética con metaandlisis. En este articulo se ha podido
demostrar que se asocia con la reduccién de complicaciones postoperatorias,
favoreciendo una rapida recuperacion y por supuesto otros beneficios con
relacion al uso de recursos sanitarios. El uso de inmunonutrientes es una
intervencion que ha venido demostrando que es segura y tolerable ante el
paciente, y segun resultados como los expuestos, su implementacion en el
preoperatorio contribuye a mejorar los resultados quirdrgicos. En este sentido,
aungue no se disponga de un protocolo estandarizado, la consistencia en los
beneficios observados en distintos estudios respalda su consideracién como una
estrategia complementaria Gtil en la practica clinica, particularmente en estos
pacientes que tienen alto riesgo nutricional debido a las implicaciones

patoldgicas.

2.4Recomendacién y evidencia

Mediante el uso de la herramienta CASPE fue posible identificar el presente
estudio de revisibn como una investigacion Al con un nivel de evidencia
FUERTE, respondiendo a las preguntas planteadas por mencionada
herramienta, reconociendo limitaciones y puntos fuertes de contribucion, lo cual
es valioso al momento de poder ejercer su aplicabilidad en el @mbito de la

nutricion clinica.

2.5Respuesta a la interrogante de la investigacion

La pregunta planteada para llevar a cabo la presente revision critica fue la

siguiente: ¢ Cudles son los efectos de la inmunonutricion en pacientes adultos

con cancer de cabezay cuello en comparacion con el tratamiento estandar?

La revision sistematica con metaanalisis de Modesti (14), la cual ha sido

seleccionada para su respectivo analisis, si responde a la pregunta desde los

desenlaces que evalud en su investigacion, evidenciandose que puede reducir
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la aparicion de fistulas (IC del 95%: -0,115 a -0,039) y la estancia hospitalaria
(IC del 95 %: -4,699 a -3,174), ambas con una alta significancia estadistica. Sin
embargo, a pesar de ello, su aplicabilidad se ve limitada o debe aplicarse con
cautela, debido a que existe una heterogeneidad alta en los estudios
considerados. Desde otro punto de vista, observar beneficios favorables a pesar
de la heterogeneidad, nos indica que su aplicacion puede funcionar en diferentes

escenarios y que ello va depender del contexto clinico.
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RECOMENDACIONES
Se recomienda:

1. Es importante incluir al equipo multidisciplinario, al profesional en nutricion
clinica con conocimientos en el &rea oncoldgica, ya que es el personal de
salud mas idoneo para implementar la intervencién nutricional a estos
pacientes.

2. Al nutricionista clinico oncolégico, se recomienda como parte de sus deberes,
mantener actualizacion sobre los efectos de los inmunonutrientes, ya que su
aplicacion en estos casos suele ser limitada debido a inconsistencias en las
investigaciones o a la alta heterogeneidad.

3. De igual manera, se motiva a realizar investigaciones de alto nivel cientifico
que permitan una mejor aplicabilidad en cuanto a dosis y tiempo,
especialmente en pacientes pre operatorios con CCC.

4. A las instituciones con hospitalizacion oncologica se recomienda priorizar
este tipo de nutrientes moduladores del sistema inmune que bajo evidencia
cientifica vienen demostrando que su uso evita complicaciones como las
antes mencionadas.

5. Con relacién a la aplicabilidad, la presente revision critica del articulo de
Modesti nos indica que el uso combinado de imunonutrientes son capaces
de evitar determinadas complicaciones como la aparicion de fistulas y menor
tiempo de estancia hospitalaria, las cuales, por revision de la literatura son
de beneficio para asegurar la recuperacion postquirdrgica, sin embargo, su
aplicabilidad debe ser con cautela debido a la heterogeneidad que existe de

por medio.
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ANEXOS

Anexo 1: Evaluacion con la herramienta CASPE: Ensayos clinicos

“Efecto de una dieta inmunoestimulante perioperatoria en cirugias de cancer de

cabeza y cuello limpias y contaminadas: un ensayo controlado aleatorizado” (15)

1. ¢Se orienta el ensayo a una
pregunta claramente definida?

Sl

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de
los pacientes a los

tratamientos?

Sl

3. ¢Se mantuvo la comparabilidad
de los grupos a través del

estudio?

Sl

4. ¢Fue adecuado el manejo de
las pérdidas durante el estudio?
¢, Se mantuvo el cegamiento a: -

Los pacientes?

Parcialmente. Si se detallaron las perdidas; sin
embargo, no se mantuvo el cegamiento en los

participantes

5. ¢Fue adecuada la medicion de

los desenlaces?

Sl

6. ¢Se evitd la comunicacion

selectiva de resultados? Al
margen de la intervencion en

estudio los grupos fueron

tratados de igual modo?

Sl

7. ¢Cual es el efecto del
tratamiento para cada

desenlace?

La dieta inmunoestimulante perioperatoria con
arginina, glutamina y aceite de pescado
demostré efectos beneficiosos en multiples
desenlaces clinicos y nutricionales (fistula
mucocutanea p = 0,039, la estancia hospitalaria

38



p = 0,043y los costos hospitalarios p = 0,048),

sin aumentar eventos adversos

Los efectos fueron estadisticamente

) o significativos para varios desenlaces (fistulas,
8. ¢Cual es la precision de los ] o
' dias de hospitalizacion, costos, marcadores
estimadores del efecto?¢,Cual o
o nutricionales), con valores p menores a 0.05, lo
es la precision de este efecto? o _
gue indica que los estimadores del efecto son

estadisticamente precisos.

9. ¢Puede aplicarse estos
resultados en tu medio o Sl

poblacion local?

10. ¢ Se han tenido en cuenta todos
los resultados y su importancia Sl

clinica?

11. ¢ Los beneficios a obtener
justifican los riesgos y los Sl

costes?

“Efecto de la inmunonutricion durante la quimiorradioterapia concurrente sobre la
mucositis oral aguda en pacientes con cancer de cabezay cuello: un estudio

prospectivo aleatorizado” (22)

1. ¢Se orienta el ensayo a una 5|
pregunta claramente definida?

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de

los pacientes a los Sl

tratamientos?

3. ¢Se mantuvo la comparabilidad
de los grupos a través del SI

estudio?
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4.

las pérdidas durante el estudio?
¢, Se mantuvo el cegamiento a: -

Los pacientes?

¢ Fue adecuado el manejo de

Parcialmente. Las pérdidas se manejaron
adecuadamente. Sin embargo, no hubo

cegamiento de los participantes y evaluadores

¢, Fue adecuada la medicion de

los desenlaces?

Si, ya que se utilizaron herramientas
estandarizadas, relevantes y que ademas se

aplicaron uniformemente

6.

¢ Se evitd la comunicacion
selectiva de resultados? Al
margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron
tratados de igual modo?

Sl

7. ¢Cual es el efecto del
tratamiento para cada

desenlace?

No se evidencio6 efecto significativo sobre la
mucositis oral ya que la incidencia fue similar en
grupo intervenido y control. Tampoco hubo
diferencias en disfagia, esofagitis ni toxicidades
hematoldgicas. La pérdida de peso mostrd solo
una tendencia favorable, pero no significativo).
No se produjo beneficios clinicos
estadisticamente significativos en cada item

evaluado

8. ¢Cual es la precision de los
estimadores del efecto?¢ Cual

es la precision de este efecto?

La precision es escasa debido a que la mayoria
de los resultados presentan p-values no
significativos. Para el desenlace principal

(mucositis grado =2), el analisis no encontro
diferencias estadisticas (p > 0.05), lo que indica
incertidumbre sobre un posible beneficio real.
En la pérdida de peso, la diferencia tampoco
fue significativa (—5.0% vs. —8.5%; p = 0.23),

mostrando un efecto impreciso. Solo la
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dermatitis de la semana 3 mostro un resultado
significativo (p = 0.03), pero al ser un hallazgo
aislado y no repetido, su precision es baja 'y
probablemente atribuible al azar

9. ¢Puede aplicarse estos
resultados en tu medio o Sl

poblacion local?

10. ¢, Se han tenido en cuenta todos
los resultados y su importancia Sl

clinica?

11. ¢ Los beneficios a obtener
justifican los riesgos y los Sl

costes?

“L-glutaminay supervivencia de pacientes con cancer de cabezay cuello

localmente avanzado que reciben quimiorradioterapia” (20)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida? !
2. ¢Fue aleatoria la asignacion de
los pacientes a los Sl
tratamientos?
3. ¢Se mantuvo la comparabilidad
de los grupos a través del Sl

estudio?

4. ¢Fue adecuado el manejo de | Ng, el estudio no brinda informacion suficiente y
A i T W . .
las perdidas durante el estudio* precisa sobre como fue el manejo de las

¢, Se mantuvo el cegamiento a: - pérdidas y el cegamiento
Los pacientes?
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5. ¢Fue adecuada la medicién de

los desenlaces?

Si, ya que utilizaron indicadores clinicamente

apropiados y con analisis estadistico pertinente.

6. ¢Se evitd la comunicacion

selectiva de resultados? Al
margen de la intervencion en

estudio los grupos fueron

tratados de igual modo?

Los grupos fueron tratados de igual manera,

pero no se detalla ciertas informaciones

7. ¢Cual es el efecto del
tratamiento para cada

desenlace?

La glutamina no mejora ni empeora
significativamente la supervivencia global de los
pacientes que reciben quimiorradioterapia
(Grupo glutamina 16 de 20 sobrevivié a los 5
afos; Grupo placebo 13 de 20). De igual
manera demostré que no tiene efecto
beneficioso y perjudicial en la progresién
tumoral (Grupo glutamina 14 de 20 libres de
progresién; Grupo placebo 12 de 20)

8. ¢Cual es la precision de los
estimadores del efecto?¢ Cual
es la precision de este efecto?

La precision del efecto es baja debido a que, en
lugar de intervalos de confianza, se reporta con
porcentajes y ademas el tamafio muestral es

pequefio (n=40)

9. ¢Puede aplicarse estos
resultados en tu medio o

poblacion local?

Sl

10. ¢, Se han tenido en cuenta todos
los resultados y su importancia

clinica?

Sl

11. ¢ Los beneficios a obtener
justifican los riesgos y los

costes?

Sl
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“Suspensiones orales de L-arginina frente a L-glutamina para la mucositis oral

inducida por radiaciéon: un ensayo aleatorizado triple ciego” (17)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Sl

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de
los pacientes a los

tratamientos?

Sl

3. ¢Se mantuvo la comparabilidad
de los grupos a través del
estudio?

Si, a pesar de que hubo pérdidas minimas, se

mantuvo la comparabilidad

4. ¢Fue adecuado el manejo de
las pérdidas durante el estudio?
¢ Se mantuvo el cegamiento a: -

Los pacientes?

Sl

5. ¢Fue adecuada la medicién de

los desenlaces?

Si, fue adecuada, valida, estandarizada y ciega,
por lo que puede considerarse de buena calidad

metodoldgica

6. ¢Se evitd la comunicacion

selectiva de resultados? Al
margen de la intervencion en

estudio los grupos fueron

tratados de igual modo?

Si, excepto por la intervencién

7. ¢Cudl es el efecto del
tratamiento para cada

desenlace?

El tratamiento con ambos mejora todos los
resultados clinicamente relevantes: disminuyen
la severidad de la mucositis, reducen el dolor,
mejoran la calidad de vida, preservan el IMC y

aumentan la efectividad global. Ambos superan
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al control de forma consistente; sin embargo, la

arginina puede ofrecer una ligera ventaja

8. ¢Cual es la precision de los
estimadores del efecto?¢ Cual
es la precision de este efecto?

Si, el estudio responde de manera consistente,
mostrando efectos similares y coherentes en
varios desenlaces. La precision es limitada
debido al tamafio muestral y a intervalos de
confianza amplios, sobre todo en la

comparacién entre L-arginina y L-glutamina.

9. ¢Puede aplicarse estos
resultados en tu medio o
poblacion local?

Sl

10. ¢ Se han tenido en cuenta todos
los resultados y su importancia

clinica?

Si, las variables se midieron correctamente,
aunqgue algunos resultados no presentan
intervalos de confianza

11. ¢ Los beneficios a obtener
justifican los riesgos y los

costes?

Sl

“Suplementacién de arginina, glutamina y aceite de pescado en pacientes con

cancer tratados con quimiorradioterapia concurrente: un estudio de control
aleatorizado” (21)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Sl

2. ¢Fue aleatoria la asignacién de

los pacientes a los
tratamientos?

Sl

3. ¢Se mantuvo la comparabilidad

de los grupos a través del

estudio?

Sl
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4. ¢Fue adecuado el manejo de
las pérdidas durante el estudio?
¢, Se mantuvo el cegamiento a: -

Los pacientes?

No sé, no se brinda mayor informacion

¢, Fue adecuada la medicion de

los desenlaces?

Si, de acuerdo a los objetivos. Sin embargo;
hubo variables que han sido detalladas

limitadamente

6. ¢Se evitd la comunicacion
selectiva de resultados? Al
margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron

tratados de igual modo?

No, el grupo que recibié suplementacion recibio
también mas calorias y proteinas que el grupo
control, factor que reconocieron los autores. El

estudio no fue isocalorico, lo cual limita que el
efecto pueda darse exclusivamente de los

inmunonutrientes

7. ¢Cudl es el efecto del
tratamiento para cada

desenlace?

Toxicidad hematoldgica (Grupo suplementado
5%; Grupo control 23%. Indica reduccién
significativa); Toxicidad no hematoldgica
(reducido en grupo suplementado pero sin

significacidn estadistica); Tasa de finalizacion
del tratamiento (se sugiere que la
suplementacion puede contribuir a tolerar el
tratamiento, pero no es conclusion firme);
Supervivencia global 2 afios (p=0.22 No se
pudo afirmar que la suplementacion mejore la

supervivencia)

8. ¢Cual es la precision de los
estimadores del efecto? ¢ Cual
es la precision de este efecto?

No se reportan IC, ademas de ello la muestra
es pequefa y algunos resultados de las
variables consideradas no tienen significancia
estadistica
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9. ¢Puede aplicarse estos
resultados en tu medio o

poblacion local?

Sl

10. ¢, Se han tenido en cuenta todos
los resultados y su importancia

clinica?

Sl

11. ¢ Los beneficios a obtener
justifican los riesgos y los

costes?

Sl

Anexo 2: Evaluacion con la herramienta CASPE: Revisiones sistémicas y

metaanalisis

« El impacto de la inmunonutricion en la cirugia del cancer de cabezay cuello: una

revision sistematica con metanalisis» (14)

1. ¢Se hizo la revision sobre un

tema claramente definido? !
2. ¢Buscaron los autores el tipo de S|
articulos adecuado?

3. ¢Crees que estaban incluidos

los estudios importantes y Sl
pertinentes?

4. ¢Crees que los autores de la

revision han hecho suficiente S|

esfuerzo para valorar la calidad

de los estudios incluidos?

5. Silos resultados de los
diferentes estudios han sido

mezclados para obtener un

Si, ya que los estudios abarcaron a la misma

poblacién, la misma intervencién con
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resultado "combinado”, ¢ era

razonable hacer eso?

inmunonutrientes y se evalué adecuadamente

la heterogeneidad de forma estadistica

6. ¢Cual es el resultado global de

la revision?

Los resultados indican que la inmunonutricion
en pacientes con cancer de cabezay cuello
reducen significativamente el riesgo de fistulas
pos-operatorias acortando la estancia
hospitalaria. No hay informacion concluyente
sobre la reduccion de infecciones y

supervivencia

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Para evaluar la heterogeneidad de los estudios
considerados se utilizé la prueba Q, el cual un
valor de p<0,05 se consideraria heterogéneo.
En formacion de fistulas se mostré una
reduccion significativa (IC del 95%: -0,115 a -
0,039); Infecciones de heridas, no se encontré
reduccion significativa (IC del 95 % de -0,078 a
0,009); Otras infecciones, sin diferencia
significativa (IC del 95%: -0,094 a 0,027);
Estancia hospitalaria, con reduccion
significativa (IC del 95 %: -4,699 a -3,174)

8. ¢Se pueden aplicar los

resultados en tu medio?

Si, dependiendo del acceso a este tipo de

inmunonutrientes

9. ¢ Se han considerado todos los
resultados importantes para

tomar la decision?

Si, aunque los autores se limitaron en brindar
mayor informacion sobre algunos aspectos

relevantes por baja significacién estadistica

10. ¢ Los beneficios merecen la
pena frente a los perjuicios y

costes?

Sl
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« Efectos de lainmunonutricion en pacientes con cancer de cabezay cuello

sometidos a tratamiento oncolégico: unarevision sistematica» (16)

1. ¢Se hizo la revisién sobre un

tema claramente definido? !
2. ¢Buscaron los autores el tipo de S|
articulos adecuado?

3. ¢Crees que estaban incluidos

los estudios importantes y Sl
pertinentes?

4. ¢Crees que los autores de la

revision han hecho suficiente S|

esfuerzo para valorar la calidad

de los estudios incluidos?

5. Silos resultados de los
diferentes estudios han sido
mezclados para obtener un
resultado "combinado”, ¢ era

razonable hacer eso?

No, los autores no realizaron metaanalisis

6. ¢Cual es el resultado global de

la revision?

Los resultados son prometedores pero no
conclusivos, y se necesitan ensayos clinicos
mas grandes, mejor disefiados y homogéneos
para confirmar los beneficios reales de la
inmunonutricién en este grupo de pacientes. Sin
embargo, se destaca el papel de los
inmunonutrientes para mejorar estado
nutricional, reducir severidad de la mucositis
especialmente con la glutamina y asimismo,

disminuir ciertas complicaciones

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Es limitado debido a la falta de metaandlisis, a

los reducidos tamafios muestrales en la

48




mayoria de los ensayos y alta heterogeneidad.
Aunque se evidencia ciertos beneficios, no es

posible afirmar efectos con precision estadistica

8. ¢Se pueden aplicar los

resultados en tu medio? !
9. ¢Se han considerado todos los
resultados importantes para Sl
tomar la decision?
10. ¢,Los beneficios merecen la
pena frente a los perjuicios y Sl

costes?

«Impacto de la inmunonutricién perioperatoria en los resultados posoperatorios de

pacientes sometidos a cirugias de cancer de cabezay cuello o gastrointestinal.

Una revision sistematica y metandlisis de ensayos controlados aleatorios» (18)

1. ¢Se hizo la revision sobre un

tema claramente definido?

Sl

2. ¢Buscaron los autores el tipo de

articulos adecuado?

Sl

3. ¢Crees que estaban incluidos
los estudios importantes y

pertinentes?

Si, de acuerdo a los objetivos del estudio

4. ¢Crees que los autores de la

revision han hecho suficiente

Si
esfuerzo para valorar la calidad
de los estudios incluidos?
5. Silos resultados de los
Sli

diferentes estudios han sido

mezclados para obtener un
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resultado "combinado”, ¢ era

razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de

la revision?

Después del andlisis de los estudios, los
autores demostraron que la intervencion con
inmunonutrientes perioperatoria es ideal para

reducir las complicaciones, incluyendo las
infecciosas, incluso reduciendo la estancia

hospitalaria

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Reduccion global de complicaciones (22%
menos RR: 0.78); Reduccién de complicaciones
infecciosas (29% menos RR:0.71); Estancia

hospitalaria (con variaciones entre los estudios)

8. ¢Se pueden aplicar los

resultados en tu medio? >!
9. ¢ Se han considerado todos los
resultados importantes para Sl
tomar la decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la
pena frente a los perjuicios y Sl

costes?

«Inmunonutricién en cancer de cabezay cuello: revision sistematica y metaanalisis

de sus efectos clinicos y nutricionales» (19)

1. ¢Se hizo la revision sobre un

tema claramente definido? !
2. ¢Buscaron los autores el tipo de S|
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos
Sl

los estudios importantes y

pertinentes?
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4. ¢Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente
esfuerzo para valorar la calidad
de los estudios incluidos?

Sl

5. Silos resultados de los
diferentes estudios han sido
mezclados para obtener un
resultado "combinado”, ¢ era

razonable hacer eso?

No, solo con la intervencion por la mucositis ya

gue hubo heterogeneidad entre los estudios

considerados y las diferentes intervenciones

6. ¢Cual es el resultado global de

la revision?

La intervencién con inmunonutrientes puede

reducir el grado de severidad de la mucositis;

sin embargo, no mostré otros beneficios sobre

el estado nutricional en otros estudios clinicos

considerados

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Sobre la mucositis brinda un resultado

significativo e intervalo de confianza estrecho
(p<0.01 RR 0.76). En otros resultados la

precision es baja. Asimismo, los autores

califican como baja evidencia

8. ¢Se pueden aplicar los

resultados en tu medio? !
9. ¢Se han considerado todos los
resultados importantes para Sl
tomar la decision?
10. ¢,Los beneficios merecen la
pena frente a los perjuicios y Sl

costes?
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«Impacto de lainmunonutricién enteral sobre las complicaciones infecciosas y los

marcadores inmunes e inflamatorios en pacientes con cancer sometidos a

quimioterapia: unarevision sisteméatica de ensayos controlados aleatorizados» (23)

1. ¢Se hizo la revision sobre un

tema claramente definido? !
2. ¢Buscaron los autores el tipo de S|
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos
SI

los estudios importantes y

pertinentes?

4. ¢Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente
esfuerzo para valorar la calidad

de los estudios incluidos?

Si, utilizaron el ROB, un método adecuado para
valorar la calidad de los ensayos clinicos,
asimismo, presentan un analisis del riesgo de

sesgo

5. Silos resultados de los
diferentes estudios han sido
mezclados para obtener un
resultado "combinado”, ¢ era

razonable hacer eso?

No, debido a la alta heterogeneidad de los
ensayos incluidos (diferentes tipos de cancer e
intervenciones) los autores finalmente no

optaron por realizar un metaandlisis.

6. ¢Cual es el resultado global de

la revision?

El resultado de la revision es que la
inmunonutricidén no demuestra beneficios
consistentes ni en la reduccion de
complicaciones infecciosas ni en la mejora de
marcadores inflamatorios en pacientes con
cancer sometidos a quimioterapia, incluidos en

cancer de cabeza y cuello

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

La precision es baja, ya que no hay un
estimador estadistico, intervalos de confianza,

ademas, los estudios son pequefios, los
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resultados son inconsistentes y existe una gran

heterogeneidad entre ellos

8. ¢Se pueden aplicar los

resultados en tu medio?

Pueden ser de referencia, sin embargo, segun
los resultados finales del estudio no se podria
aplicar directamente, mas aun si no se ha
determinado combinacion, dosis, y contexto

ideal

9. ¢ Se han considerado todos los
resultados importantes para

tomar la decision?

No, no se incluyeron factores relevantes con
relacion al paciente para determinar una

conclusion

10. ¢ Los beneficios merecen la
pena frente a los perjuicios y

costes?

De acuerdo a los resultados y a la falta de una
conclusion exacta, no se recomienda la

aplicacion.
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