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RESUMEN

INTRODUCCION

El mesotelioma pleural maligno es un tumor agresivo para el que no
existe un tratamiento satisfactorio disponible hasta la fecha. La
identificacion de factores prondsticos es particularmente importante.
Este articulo trata de determinar las posibles implicaciones de las

caracteristicas del liquido pleural en el prondstico de este tumor.

OBJETIVO

El objetivo de este estudio fue describir las caracteristicas clinicas y
epidemiolégicas de los pacientes diagnosticados de mesotelioma
pleural maligno y determinar el valor pronostico de los parametros

de liguido pleural en la supervivencia de esos pacientes.

MATERIAL Y METODOS

Fueron revisados y analizados todos los pacientes con diagnostico
histolégico o citolégico confirmado de MPM entre enero de 2000 y
enero de 2010 en nuestra institucion. Los registros medicos de
todos los pacientes con analisis del liquido pleural fueron incluidos
en el estudio. Se realiz6 una revision retrospectiva de los siguientes

factores: edad, sexo, historia diurética anterior, procedimiento de



diagnaostico, los valores de glucosa en el liquido pleural, los niveles
totales de leucocitos, la proporcién en liquido pleural de la lactato
deshidrogenasa sérica (LDH) , la relacion de proteinas totales entre
el liquido pleural y el suero. Los sueros fueron analizados mediante
recuento celular manual en camara hematocitométrica Fuchs-
Rosenthal y examen citoldgico al microscopio tras extension en un
porta del sedimento y tincion con pandptico rapido. Para el estudio
de pruebas bioquimicas se siguio la siguiente metodologia e
instrumentacion: Sensor potenciomeétrico para determinacién de pH
en analizador Gasometro GEM y espectrofotometria para
determinacién de pruebas bioquimicas (Analizador Dimension) y el
inmunoensayo quimioluminiscente de microparticulas (CMIA) para
determinacién de marcadores tumorales (Analizador Architec

i4000).

RESULTADOS

Fueron incluidos en el estudio 22 pacientes con diagndstico
definitivo de MPM entre los afios 2000 y 2010. EI 77,3% (17) fueron
varones. La edad media al diagnéstico fue de 71,55 DE 9,42 afios.
La supervivencia en dias desde el momento de la toma de la
muestra fue 71,55 DE 9,42 dias. Todos los derrames fueron

exudados segun los criterios de Light. En 15 pacientes (68,2%) se



habia medido el pH, en 11 pacientes (73,3%) el pH fue normal (> 6
=a7,3)yenel26,7% (4) fue bajo (<7.3), después de haber sido
descartado en estos la existencia de la enfermedad reumatoide,
lupus eritematoso sistémico, la tuberculosis y la ruptura del eséfago.
Se analizaron asimismo el cociente LDH pleura/suero, los niveles
de glucosa en el liquido pleural, el cociente proteinas pleura/suero y
las cifras de leucocitos pleurales. La aplicacion del test de Kaplan-
Meier para cada uno de ellos ho demostré que ninguno de los
valores analizados fueran predictores significativos de la
supervivencia, mostrando una tendencia a la significacion el

cociente LDH pleura/suero (p 0,069).

CONCLUSIONES

En nuestra serie, ninguno de los valores bioquimicos y
hematologicos estudiados mostré en liquido pleural comportarse
como factor predictor de pronostico en el MPM, apreciandose una
tendencia a la significacion estadistica entre el cociente LDH

pleura/suero y la supervivencia.



INTRODUCCION

La descripcion de casos de mesotelioma pleural comenzo a
incrementarse cuantitativamente a partir de las primeras décadas
del siglo XX. Entre los factores de riesgo que se vinculan al MPM
los estudios epidemiolégicos lo han relacionado principalmente con
el contacto con amianto o asbesto, un material ya conocido por los
egipcios, pero manufacturado en forma creciente solo desde finales
del siglo XIX. La exposicion al amianto puede ser ocupacional,
domeéstica o ambiental. La ocupacional es la principal fuente de
exposicidén y se da en personas que estan expuestas en el ambito
laboral, en actividades desarrolladas en los sectores de la
construccion, mantenimiento y restauracion de edificios. En la
exposicion domeéstica el amianto llega al hogar por via indirecta y se
da en los familiares de esos trabajadores, cuando entran en
contacto con las fibras que quedan en la ropa de trabajo. La
exposicion ambiental afecta a las personas que residen cerca de un
punto de emision de amianto e inhalan el polvo de amianto disperso
en el aire. Esta situacion se puede dar en los paises donde el
subsuelo es rico en este mineral, y en los paises en donde se
explota. Espafa no posee minas de amianto, por lo que la

utilizacion de este mineral se ha realizado en funcion de las



importaciones efectuadas. En un estudio en Barcelona y Cadiz
(Agudo y cols, 2000) se calculd que el 62% de los casos se pueden
atribuir a exposicion laboral a asbesto, mientras era probable
gueotro porcentaje considerable se podia atribuir a exposicion
ambiental al asbesto. Teniendo en cuenta que las mayores
cantidades importadas de este material se llevaron a cabo durante
la década de 1970 y que el periodo de latencia entre el contacto con
amianto y el desarrollo de mesotelioma suele encontrarse entre 20 y
40 afos, es probable que la incidencia de mesotelioma pleural
aumente en los préximos afios en nuestro pais. Hasta la actualidad,
son escasas las publicaciones espafolas referentes a series de

este tipo de tumor.

El objetivo de este trabajo es describir las caracteristicas clinicas,
radiologicas, epidemioldgicas, el método diagndstico y la evolucion
de los pacientes con mesotelioma pleural estudiados en nuestro
hospital durante 10 afios, asi como tratar de encontrar alguna
caracteristica extraida del analisis del liquido pleural que se
comporte como factor predictor pronostico, modificador de
supervivencia en estos enfermos con supervivencias globales muy

cortas.



MATERIAL Y METODOS

Fueron revisados y analizados todos los pacientes con diagnostico
histoldgico o citologico confirmado de que MPM entre enero de
2000 y enero de 2010 ambos incluidos en nuestra institucion, el
Complejo Asistencial de Palencia. Los registros médicos de todos
los pacientes con analisis del liquido pleural fueron incluidos en el
estudio. En la recogida de datos se utilizo la historia clinica antigua
del apciente, solicitindose su préstamo, previa autorizacion, al
servicio de Archivo Clinico del C.A.P. Se realizé una revision
retrospectiva de los siguientes factores: edad de diagndstico, sexo,
historia diurética anterior, procedimiento de diagndstico, los valores
de glucosa en el liquido pleural, los niveles totales de leucocitos, la
proporcion de liquido pleural de la lactato deshidrogenasa sérica

(LDH) , la relacion de liquido pleural a la proteina total en suero.

Los sueros fueron analizados segun recuento celular manual en
camara hematocitométrica Fuchs-Rosenthal y examen citolégico al
microscopio tras extension en un porta del sedimento y tincién con

panoptico rapido.

Para el estudio de pruebas bioguimicas se siguio la siguiente

metodologia e instrumentacion: Sensor potenciométrico para



determinaciéon de pH en analizador; Gasometro GEM (siguiendo las
normas 1SO 15189) y la espectrofotometria para determinacion de

pruebas bioguimicas (Analizador Dimension) .

Se realiz6 el andlisis estadistico utilizando el sistema SPSS version

15.0 para Windows y se aplico el test de Kaplan-Meier.

La observacién de cada paciente se inicia al diagnostico (tiempo =
0) y continua hasta la muerte. El seguimiento viene definido por una
fecha de inicio (en nuestro estudio: el dia en el que obtenemos el
resultado citopatol6gico) y una fecha de cierre (en nuestro estudio:
fecha de certificacion legal de exitus) que determinan el tiempo de
seguimiento. El tiempo de supervivencia se define como el tiempo
transcurrido desde el acontecimiento o estado inicial hasta el estado
final. En nuestro estudio todos los pacientes fallecieron a causa del
MPM que es lo que se define como evento para evitar sesgo de

informacion.



RESULTADOS

Fueron incluidos en el estudio 22 pacientes con diagndéstico
definitivo de MPM entre los afios 2000 y 2010. La edad media al
diagnéstico fue de 71,55 DE 9,42 afios (53-85). El 77,3% (17)
fueron varones y el 22,7% (5) fueron mujeres. La supervivencia en
dias desde el momento de la toma de la muestra fue 122 dias DE

21,2 dias.

En la anamnesis reglada, en 13 casos (59,1%) se logré encontrar

una exposicion a ashesto y en 9 casos (40,9%) no.

El servicio en el que se llevé a cabo el diagndstico fue: 20

pacientes en Neumologia (90,9%) y 2 en Radiologia (9,1%)).

La forma de obtencion de la muestra diagnostica fue: en 17 casos
(77,3%) la biopsia pleural cerrada, en 3 (13,6%) B.A.G (biopsia con

aguja gruesa) y en 2 (9,1%) mediante toracoscopia.

Doce pacientes presentaban cuadro constitucional manifestado
como pérdida de peso previa (54,5%) y 10 (45,5%) no. El estado
general de los pacientes al diagndéstico graduado segun la escala
E.C.0O.G (Eastern Cooperative Oncology Group, escala WHO o
Hubrod score) fue el siguiente: 0 (3 pacientes, 13,6%), 1 (2

pacientes, 9,1%), 2 (5 pacientes, 22,7%), 3 (9 pacientes, 40,9%), 4
10



(3 pacientes, 13,6%). estadio al diagndstico: 11 localmente
avanzado ( 50%), 11 metastasis (50%) correspondientes en la
escala T.N.M: T2 ( 1 paciente, 4,5%), T3 (9 pacientes, 40,9%)y T4

(12 pacientes, 54,5%).

En la analitica sérica general, encontramos que 4 pacientes tenian
una hemoglobina <12 al diagnostico (18,2%), y 18 >12 ( 81,8%).
Siete pacientes (31,8%) presentaban >350000plaquetas/mm3
(trombocitosis). El valor de la LDH en 5 pacientes (22,7%) era >333
UI/L [105-333]. Y respecto a las cifras de leucocitos totales: 22
pacientes (100%) presentaban >16000 leucocitosx109/L [5-

10x109/L]

Las alteraciones radiologicas presentes al diagnostico fueron: en 19
casos (86,4%) derrame pleural, en 2 pacientes (9,1%) el

engrosamiento pleural y en uno (4,5%) la carcinomatosis.

El estudio histopatologico mostré: 8 M. Epitelioides (36,4%), 1 M.
Bifasico (4,5%), 1 M. Desmoplasico (4,5%), 1 M. Fusocelular

(4,5%), 11 no fueron especificados (50%).

Quince eran fumadores o exfumadores (68,2%) y 7(31,8%) no.

En cuanto a los tratamiento que se les aplicaron: a 11 (50%) se les

dio quimioterapiay a 11 (50%) no; a 2 (9,1%) se les dio radioterapia
11



y a 20 (90,9%) no; y a 3 (13,6%)se les practico cirugiay a 19

(86,4%) no.

Todos los derrames fueron exudados segun los criterios de Light.
En 15 pacientes (68,2%) se habia medido el pH, en 11 pacientes
(73,3%) el pH fue normal (> 6 =a 7,3) y en el 26,7% (4) fue bajo
(<7.3), después de haber sido descartado en estos la existencia de
la enfermedad reumatoide, lupus eritematoso sistémico, la
tuberculosis y la ruptura del es6fago. Se analizaron asimismo el
cociente LDH pleura/suero, los niveles de glucosa en el liquido
pleural, el cociente proteinas pleura/suero y las cifras de leucocitos
pleurales. La aplicacion del test de Kaplan-Meier para cada uno de
ellos no demostré que ninguno de los valores analizados fueran
predictores significativos de la supervivencia, mostrando una

tendencia a la significacion el cociente LDH pleura/suero (p 0,069).
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Minimo Maximo Media Desv. tip.

Edad al diagnéstico 22 53 85 71,55 9,420
CELULAS 18 330,00 2370,00 | 1139,0000 | 564,07144
ADA 18 6,20 46,70 23,9111 | 11,53812
Cociente glucosa 19 31 1,26 ,8658 ,24545
GLUCOSA LP 19 38,00 168,00 99,7368 | 33,34640
GLUCOSA SUERO 22 72,00 246,00 | 126,1364 | 49,55353
HB al diagnostico 22 9,5 17,5 13,891 2,2562
LDH 22 98 547 255,00 124,579
LDHpleural 19 89,00 2149,00 | 712,6316 | 505,50945
LEUCOCITOS 21 5920 24000 | 10986,19 | 4380,645
LINFOCITOS 15 20,00 95,00 52,4000 | 21,44694
pH 15 6,99 7,51 7,3289 ,15173
PMN 17 2,00 45,00 11,4118 | 14,30934
PROTEINAS LP 19 2,80 5,80 4,2053 ,75827
PROTEINAS SUERO 18 4,50 8,40 6,3500 1,07935
PLAQUETAS 22| 152000 632000 | 31477273 ‘3724497
N valido (segun lista) 10

13



CONCLUSIONES

El Mesotelioma Pleural Maligno es un tumor muy agresivo, con una
supervivencia global corta y mas frecuente en varones de edad
media y en una alta proporcion de los casos se encuentra
exposicibn muchos afios antes a la fibra de amianto. La mayoria de
los pacientes, al diagndstico se encuentran con estado general
deteriorado y el tumor se halla al menos localmente avanzado lo
gue condiciona que las posibilidades terapéuticas sean escasas y el

prondstico, el sefalado.

La mayoria de los tumores son de histologia epiteliode, que

clasicamente se ha asociado a peor pronéstico.

En el andlisis del liquido pleural no se ha encontrado ninguna
caracteristica que se comporte como factor prondéstico predictor de
supervivencia, encontrandose solamente una tendencia a la

significacién estadistica con el ratio LDH pleura/suero.

14



DISCUSION (comparacion con otros estudios)

La baja supervivencia global de los pacientes afectados por el
Mesotelioma Pleural Maligno, ha hecho incansable la busqueda de
algun caracteristica anatomoclinica con la que poder establecer
predicciones pronosticas acerca de la supervivencia de estos
pacientes. Algunos estudios (Pleural Fluid Findings as Prognostic
Factors for Malignant Pleural Mesothlioma, T. Efeoglu et col., 2008)
establecian una relacion directamente proporcional y
estadisticamente significativa entre las cifras elevadas de leucocitos
en liquido pleural y la supervivencia., mostrando una relacion
inversamente proporcional entre la intensidad de la inflamacion y la
superviviencia. Esto ocurria también al analizar la relacion LDH
liquido pleural /suero. En nuestra cohorte, ambos analisis no

mostraron diferencias estadisticamente significativas.

Otro estudio (Pleural Fluid analysis in malignant mesothelioma.
Prognostic implications. A. Gottehrer et col, Chest, 1991) relativo a
una cohorte de 26 pacientes encontr6 diferencias estadisticamente
significativas entre las supervivencias de los pacientes que
presentaban un pH en su liquido pleural > ¢ igual a 7,3, respecto a
aquellos con un pH < de 7,3, pero sin embargo entre nuestros

pacientes no representaba un factor predictor prondstico de
15



supervivencia tras el analisis estadistico. Similares resultados a
estos se obtuvieron del estudio Mesotelioma Pleural Maligno en los
Hospitales Publicos de la Comunidad de Madrid. (V Dominguez

Rojas et col, 2009).

El escaso tamafo muestral viene en parte justificado por la baja

incidencia del proceso.

16
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ANEXOS

Anexo 1: material de laboratorio:

Fig 1 Analizador Architect i4000

e d

Fig3 Sensor potenciométrico para determinacion del pH
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Anexo 2: Tablas de resultados:

Tablas pH liquido pleural

Resumen del procesamiento de los casos

Censurado
pH <o> 7,3 ] N°total | N° de eventos N° Porcentaje
pH<7,3 4 4 0 ,0%
pH=0>7,3 10 10 0 ,0%
6 6 0 ,0%
Global 20 20 0 ,0%
Tabla de supervivencia
Proporcién acumulada
que sobrevive hasta el N° de casos
momento N° de eventos que
pH <0> 7,3 Tiempo Estado Estimacion | Error tipico acumulados permanecen
pH<7,3 1 16,000 | Exitus ,750 217 1 3
2 30,000 | Exitus ,500 ,250 2 2
3 36,000 | Exitus ,250 217 3 1
4 129,000 | Exitus ,000 ,000 4 0
pH=0>7,3 1 6,000 | Exitus ,900 ,095 1 9
2 28,000 | Exitus ,800 126 2 8
3 30,000 | Exitus ,700 145 3 7
4 45,000 | Exitus ,600 ,155 4 6
5 56,000 | Exitus ,500 158 5 5
6 83,000 | Exitus 400 155 6 4
7 110,000 | Exitus ,300 145 7 3
8 185,000 | Exitus ,200 126 8 2
9 292,000 | Exitus ,100 ,095 9 1
10 350,000 | Exitus ,000 ,000 10 0
1 4,000 | Exitus ,833 152 1 5
2 25,000 | Exitus 667 192 2 4
3 52,000 | Exitus ,500 ,204 3 3
4 70,000 | Exitus 333 192 4 2
5 555,000 | Exitus 167 152 5 1
6 665,000 | Exitus ,000 ,000 6 0

Mediasy medianas del tiempo de supervivencia

Media® Mediana
Intervalo de confianza al Intervalo de confianza al
95% 95%
Limite Limite

pH <o> 7,3 | Estimacion | Error tipico | Limite inferior | superior Estimacion | Error tipico | Limite inferior | superior
228,500 121,822 ,000 467,272 52,000 27,557 ,000 106,011

pH<7,3 52,750 25,760 2,261 103,239 30,000 10,000 10,400 49,600
pH=0>7,3 118,500 37,629 44,747 192,253 56,000 30,042 ,000 114,882
Global 138,350 41,758 56,503 220,197 52,000 12,298 27,895 76,105

a. La estimacion se limita al mayor tiempo de supenivencia si se ha censurado.

Comparaciones globales

Chi-cuadrado

gl

Sig.

Log Rank (Mantel-Cox) 1,938

2

,380

Prueba de igualdad de distribuciones de supenvivencia para

diferentes niveles de pH <o> 7,3.

Tablas LDH liquido pleural/suero
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Resumen del procesamiento de loscasos

Censurado
Cociente LDH p/s <o> 1] N° total | N° de eventos N° Porcentaje
Cociente LDH p/s <1 2 2 0 ,0%
Cociente LDH p/s =0> 1 16 16 0 ,0%
2 2 0 ,0%
Global 20 20 0 ,0%
Tabla de supervivencia
Proporcién acumulada
que sobrevive hasta el N° de casos
momento N° de eventos que
Cociente LDH p/s <o0>1 Tiempo Estado Estimacion | Error tipico acumulados permanecen
Cociente LDH p/s <1 1 25,000 | Exitus ,500 354 1 1
2 30,000 | Exitus ,000 ,000 2 0
Cociente LDHp/s=0>1 1 4,000 | Exitus ,938 ,061 1 15
2 6,000 | Exitus 875 ,083 2 14
3 16,000 | Exitus 813 ,098 3 13
4 28,000 | Exitus ,750 ,108 4 12
5 30,000 | Exitus ,688 116 5 11
6 36,000 | Exitus ,625 121 6 10
7 45,000 | Exitus 563 124 7 9
8 52,000 | Exitus ,500 125 8 8
9 56,000 | Exitus 438 124 9 7
10 83,000 | Exitus 375 121 10 6
11 110,000 | Exitus 313 116 11 5
12 129,000 | Exitus ,250 ,108 12 4
13 185,000 | Exitus ,188 ,098 13 3
14 292,000 | Exitus 125 ,083 14 2
15 350,000 | Exitus ,063 ,061 15 1
16 555,000 | Exitus ,000 ,000 16 0
1 70,000 | Exitus ,500 354 1 1
2 665,000 | Exitus ,000 ,000 2 0
Mediasy medianas del tiempo de supervivencia
Media® Mediana
Intervalo de confianza al Intervalo de confianza al
95% 95%
Limite Limite
Cociente LDH p/s <o> 1| Estimacién | Error tipico | Limite inferior | superior Estimacion | Error tipico | Limite inferior | superior
367,500 297,500 ,000 950,600 70,000
Cociente LDH p/s <1 27,500 2,500 22,600 32,400 25,000 . . .
Cociente LDH p/s =0> 1| 123,563 38,325 48,445 198,680 52,000 11,000 30,440 73,560
Global 138,350 41,758 56,503 220,197 52,000 12,298 27,895 76,105
a. La estimacion se limita al mayor tiempo de supenivencia si se ha censurado.
Comparaciones globales
Chi-cuadrado gl Sig.
Log Rank (Mantel-Cox) 5,337 2 ,069

Prueba de igualdad de distribuciones de supenivencia para
diferentes niveles de Cociente LDH p/s <o>1.

Tablas Glucosa liquido pleural

23



Resumen del procesamiento

de los casos

Censurado
Glucosa <o0> 60| N° total N° de eventos N° Porcentaje
Glucosa <60 1 1 0 ,0%
Glucosa =0>60 17 17 0 ,0%
2 2 0 ,0%
Global 20 20 0 ,0%
Tabla de supervivencia
Proporcién acumulada
que sobrevive hasta el N° de casos
momento N° de eventos que
Glucosa <o0> 60 Tiempo Estado Estimacion | Error tipico acumulados permanecen
Glucosa <60 1 110,000 | Exitus ,000 ,000 1 0
Glucosa =0>60 1 4,000 | Exitus 941 ,057 1 16
2 6,000 | Exitus ,882 ,078 2 15
3 16,000 | Exitus 824 ,092 3 14
4 25,000 | Exitus ,765 ,103 4 13
5 28,000 | Exitus ,706 111 5 12
6 30,000 | Exitus . . 6 11
7 30,000 | Exitus ,588 119 7 10
8 36,000 | Exitus ,529 121 8 9
9 45,000 | Exitus 471 121 9 8
10 52,000 | Exitus 412 119 10 7
11 56,000 | Exitus ,353 116 11 6
12 83,000 | Exitus 294 JA11 12 5
13 129,000 | Exitus ,235 ,103 13 4
14 185,000 | Exitus 176 ,092 14 3
15 292,000 | Exitus 118 078 15 2
16 350,000 | Exitus ,059 ,057 16 1
17 555,000 | Exitus ,000 ,000 17 0
1 70,000 | Exitus ,500 354 1 1
2 665,000 | Exitus ,000 ,000 2 0
Mediasy medianas del tiempo de supervivencia
Media’ Mediana
Intervalo de confianza al Intervalo de confianza al
95% 95%
Limite Limite
Glucosa <o0> 60 | Estimacién | Error tipico | Limite inferior | superior | Estimacion | Error tipico | Limite inferior | superior
367,500 297,500 ,000 950,600 70,000
Glucosa <60 110,000 ,000 110,000 110,000 110,000 . . .
Glucosa =0>60 113,059 36,828 40,875 185,243 45,000 15,092 15,420 74,580
Global 138,350 41,758 56,503 220,197 52,000 12,298 27,895 76,105

a. La estimacién se limita al mayor tiempo de supenivencia si se ha censurado.

Comparaciones globales

Chi-cuadrado gl

Sig.

Log Rank (Mantel-Cox)

2,387

2

,303

Prueba de igualdad de distribuciones de supenivencia para
diferentes niveles de Glucosa <o0> 60.

Tablas Proteinas liquido pleural/suero
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Resumen del procesamiento de los casos

Cociente proteinas Censurado
p/s <0>0,7 N° total N° de eventos N° Porcentaje
;c;c;e(:)ryw;e proteinas 10 10 0 0%
ggclzir;tg’;)rotemas 6 6 0 0%
4 4 0 ,0%
Global 20 20 0 ,0%
Tabla de supervivencia
Proporcién acumulada
que sobrevive hasta el N° de casos
Cociente proteinas momento N° de eventos que
pls <0>0,7 Tiempo Estado Estimacion | Error tipico acumulados permanecen
Cociente proteinas 1 6,000 | Exitus ,900 ,095 1 9
pis <0,7 2 28,000 | Exitus ,800 126 2 8
3 36,000 | Exitus , 700 145 3 7
4 45,000 | Exitus ,600 ,155 4 6
5 52,000 | Exitus ,500 ,158 5 5
6 56,000 | Exitus ,400 ,155 6 4
7 83,000 | Exitus ,300 145 7 3
8 185,000 | Exitus ,200 126 8 2
9 292,000 | Exitus ,100 ,095 9 1
10 555,000 | Exitus ,000 ,000 10 0
Cociente proteinas 1 16,000 | Exitus 833 152 1 5
pis =0>0,7 2 25,000 | Exitus 667 192 2 4
3 30,000 | Exitus . . 3 3
4 30,000 | Exitus 333 192 4 2
5 110,000 | Exitus 167 152 5 1
6 129,000 | Exitus ,000 ,000 6 0
1 4,000 | Exitus , 750 217 1 3
2 70,000 | Exitus ,500 ,250 2 2
3 350,000 | Exitus ,250 217 3 1
4 665,000 | Exitus ,000 ,000 4 0
Medias y medianas del tiempo de supervivencia
Media® Mediana
Intervalo de confianza al Intervalo de confianza al
95% 95%
Cociente proteinas Limite Limite
p/s <0>0,7 Estimacion | Errortipico | Limite inferior superior Estimacion | Errortipico | Limite inferior superior
272,250 150,875 ,000 567,966 70,000 173,000 ,000 409,080
;ch’w;e proteinas 133,800 54,300 27373 | 240227 52,000 8,696 34,955 69,045
Coclente proteinas 56,667 20,129 17214 | 96,120 30,000 2,887 24342 | 35658
p/s =0>0,7
Global 138,350 41,758 56,503 220,197 52,000 12,298 27,895 76,105

a. La estimacién se limita al mayor tiempo de supervivencia si se ha censurado.

Comparaciones globales

Chi-cuadrado

gl

Sig.

Log Rank (Mantel-Cox)

3,118

2

,210

Prueba de igualdad de distribuciones de supenivencia para
diferentes niveles de Cociente proteinas p/s <0>0,7.

Tablas recuento leucocitos pleurales
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Resumen del procesamiento de los casos

Cifra de leucocitos Censurado
pleura <o0> 700 N° total | N° de eventos N° Porcentaje
Leuc en pleura <700 4 4 0 ,0%
Leuc en pleura =0>700 13 13 0 ,0%
3 3 0 ,0%
Global 20 20 0 ,0%
Tabla de supervivencia
Proporcién acumulada
que sobrevive hasta el Ne de casos
Cifra de leucocitos momento N° de eventos que
pleura <o> 700 Tiempo Estado Estimacion | Errortipico acumulados permanecen
Leuc en pleura <700 1 25,000 | Exitus ,750 217 1 3
2 30,000 | Exitus ,500 ,250 2 2
3 56,000 | Exitus ,250 217 3 1
4 185,000 | Exitus ,000 ,000 4 0
Leucenpleura=0>700 1 4,000 | Exitus 923 ,074 1 12
2 16,000 | Exitus 846 ,100 2 11
3 28,000 | Exitus ,769 117 3 10
4 30,000 | Exitus ,692 128 4 9
5 36,000 | Exitus 615 135 5 8
6 45,000 | Exitus 538 ,138 6 7
7 52,000 | Exitus 462 138 7 6
8 83,000 | Exitus ,385 135 8 5
9 110,000 | Exitus ,308 128 9 4
10 129,000 | Exitus 231 A17 10 3
11 292,000 | Exitus 154 ,100 11 2
12 350,000 | Exitus 077 ,074 12 1
13 555,000 | Exitus ,000 ,000 13 0
1 6,000 | Exitus 667 272 1 2
2 70,000 | Exitus 333 272 2 1
3 665,000 | Exitus ,000 ,000 3 0
Mediasy medianas del tiempo de supervivencia
Media® Mediana
Intervalo de confianza al Intervalo de confianza al
95% 95%
Cifra de leucocitos Limite Limite
pleura <o0> 700 Estimacion | Error tipico [ Limite inferior | superior | Estimacién | Error tipico | Limite inferior | superior
247,000 209,815 ,000 658,237 70,000 52,256 ,000 172,421
Leuc en pleura <700 74,000 37,619 ,267 147,733 30,000 15,500 ,000 60,380
Leuc en pleura =0>700 133,077 45,936 43,043 223,111 52,000 28,160 ,000 107,193
Global 138,350 41,758 56,503 220,197 52,000 12,298 27,895 76,105

a. La estimacion se limita al mayor tiempo de supenivencia si se ha censurado.

Comparaciones globales

Chi-cuadrado gl

Sig.

Log Rank (Mantel-Cox)

1,218

2

544

Prueba de igualdad de distribuciones de supenivencia para
diferentes niveles de Cifra de leucocitos pleura <o>700.

Anexo 3: ECOG score
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ECOG 0: El paciente se encuentra totalmente asintomatico y
es capaz de realizar un trabajo y actividades normales de la

vida diaria.

ECOG 1: El paciente presenta sintomas que le impiden
realizar trabajos arduos, aunque se desempefia normalmente
en sus actividades cotidianas y en trabajos ligeros. El paciente
s6lo permanece en la cama durante las horas de suefio

nocturno.

ECOG 2: El paciente no es capaz de desempeiiar ningun
trabajo, se encuentra con sintomas que le obligan a
permanecer en la cama durante varias horas al dia, ademas
de las de la noche, pero que no superan el 50% del dia. El
individuo satisface la mayoria de sus necesidades personales

solo.

ECOG 3: El paciente necesita estar encamado mas de la
mitad del dia por la presencia de sintomas. Necesita ayuda
para la mayoria de las actividades de la vida diaria como por

ejemplo el vestirse.

ECOG 4: El paciente permanece encamado el 100% del dia y

necesita ayuda para todas las actividades de la vida diaria,
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como por ejemplo la higiene corporal, la movilizacion en la

cama e incluso la alimentacion.

e ECOG 5: Paciente fallecido.

Anexo 4: Escala TNM:
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1. Tumor primario (T)
TX El tumor primario no puede ser evaluado
TO No hay evidencia de tumor primario
Tis Carcinoma in situ (cancer inicial que no se ha diseminado
a tejidos vecinos)
T1, T2, T3, T4 Tamafio y/o extension del tumor primario

2. Ganglios linfaticos regionales (N)
NX No es posible evaluar los ganglios linfaticos regionales
NO No existe complicacion de ganglios linfaticos regionales
(no se encontrd cancer alli)
N1, N2, N3 Complicacion de ganglios linfaticos regionales
(nimero y/o extension dediseminacién)

3. Metastasis distante (M)
MX No es posible evaluar una metéastasis distante
MO No existe metastasis distante (el cancer no se ha
diseminado a otras partes del cuerpo)
M1 Metéastasis distante (el cancer se ha diseminado partes

distantes del cuerpo.
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