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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1Descripcion de la situacion problematica

Céancer sigue siendo la principal causa de defuncién del mundo que ocasiona uno de
cada seis fallecimientos y alrededor de casi 10 millones de defunciones anualmente
(1). En las Américas, el cancer esta en el segundo lugar de defunciones, siendo el
responsable de hasta 1.4 millones de fallecimientos, diagnosticandose anualmente 3.8
millones de casos nuevos, y se espera que su incidencia se incremente en un 32%
para el afio 2030 debido a la mayor esperanza de vida (2). A nivel nacional, el cancer
sigue ubicado entre las 10 primeras causas de mortalidad, ocasionando un total de 33
098 muertes, con una incidencia de 66 627 casos en el pais anualmente, ademas de

causar mortalidad prematura en un 27% (3).

Se conoce que el cancer de cabeza y cuello representa aproximadamente el 8% de
las patologias neoplasicas en el pais y abarca diversos tipos de cancer, incluyendo el
cancer laringeo (3). Al respecto, el cancer laringeo compromete en la mayoria de los
casos, las cuerdas vocales; por ello, es una de las patologias malignas que, a pesar
de detectarse en estadios tempranos, el tratamiento quirdrgico puede ocasionar
discapacidad, afectando principalmente la capacidad de comunicacién y problemas
respiratorios (3). Con el paso de los afos y la mejora tecnologica se ha visto que este
tipo de cancer puede estar relacionado a la presencia de patdégenos infecciosos (se
incluye a Epstein-Barr Virus) pudiendo llegar a corresponder a 2 200 000 casos 0 25

por 100 000 personas-afios) un valor nada despreciable (4).



A nivel nacional, se espera que los casos nuevos de esta neoplasia aumenten, debido
a la frecuencia de habitos nocivos como el uso del cigarro, la mayor exposicion a
infecciones por virus oncogénicos que actualmente son adquiridos a edad mas
temprana condicionando mayor tiempo de exposicion en los tejidos permitiendo que
interactien con el virus oncogénico que se considera un factor de riesgo para el
desarrollo de enfermedad y el prondstico (5). Conocer si estas infecciones por virus
oncogénicos, pueden actuar como un factor predictor de padecer enfermedad o
gravedad de la misma y su comportamiento permitiria poder trabajar sobre medidas
preventivas para su diagndéstico, seguimiento y tratamiento personalizado y aunque no
contamos con el reporte anual del crecimiento de esta patologia en el Perd, contamos
con reportes anuales realizados en los Estados Unidos, donde se evidencia un

incremento del 3% en los casos de cancer de laringe (6).

La tomografia computarizada ha demostrado ser un examen que permite precisar el
diagnéstico de céancer laringeo, su estadificacidon y por consiguiente conocer el
pronéstico de la enfermedad (7-9); sin embargo, al evaluar los informes tomogréficos
se encontraron caracteristicas imagenoldgicas muy variables, como la evaluacion del
tamafio tumoral, la invasion de estructuras adyacentes, tamafio, forma, bordes,
densidad y extension ganglionar y extra ganglionar; esto llevé a la suscrita, a realizar
una revision de la literatura, evidenciandose que existen multiples factores que pueden
generar mayor agresividad de la enfermedad, ganando en los ultimos afios mayor
relevancia, la presencia de virus Epstein Barr en el desarrollo de esta patologia, la

misma que tiene una importante relevancia en la poblacion peruana, y por lo tanto se



considera relevante establecer si es el causante de las diferencias imagenoldgicas

relacionadas con la presencia del virus.

Por lo tanto, es fundamental analizar como varian las imagenes tomograficas de los
pacientes con cancer de laringe, con presencia o ausencia del Virus Epstein Barr.
Comprender estas diferencias, no solo contribuira al conocimiento cientifico, sino que
también puede ayudar a los médicos a realizar diagnosticos mas precisos y tener la

posibilidad de iniciar tratamientos personalizados.

Este estudio busca analizar las diferencias en los hallazgos tomogréaficos de
cancer laringeo con prueba positiva y negativa a virus Epstein Barr en un instituto
oncolégico de referencia nacional. No he podido encontrar publicaciones locales
respecto a este tema, por lo que este trabajo podria establecer bases para futuras

investigaciones.

1.2 Formulacion del problema

¢Existen diferencias en los hallazgos tomograficos en pacientes con cancer
laringeo con prueba positiva y negativa a virus Epstein Barr en un instituto de

referencia oncologica nacional durante el periodo del 2022 al 20247

1.3 Objetivos
1.3.1 Objetivo general

Determinar si existen diferencias en los hallazgos tomogréaficos en pacientes con



cancer laringeo con prueba positiva y negativa a virus Epstein Barr en un instituto

de referencia oncoldgica nacional durante el periodo del 2022 al 2024.

1.3.2 Objetivos especificos

Describir los hallazgos tomogréaficos encontrados en referencia a tamafo del
tumor en cancer laringeo, extension a estructuras adyacentes, extensién a
distancia, presencia o ausencia de ganglios, tamafo ganglionar, forma ganglionar
y densidad ganglionar, con presencia u ausencia del virus de Epstein Barr en
pacientes atendidos en un instituto de referencia oncoldgica nacional durante el

periodo del 2022 al 2024.

Analizar las diferencias de los hallazgos tomogréaficos en pacientes con cancer
laringeo con presencia y ausencia de Epstein Barr Virus en pacientes atendidos
en un instituto de referencia oncolégica nacional durante el periodo del 2022 al

2024.

1.4 Justificacion
1.4.1 Importancia

La importancia del estudio se basa en la necesidad de determinar si las caracteristicas
imagenoldgicas obtenidas por estudio tomogréafico en pacientes con cancer de laringe
estan relacionadas con la presencia o0 ausencia de virus Epstein Barr y si estd asociada

al prondéstico.



De igual manera, la contribucidén de este estudio es importante debido al impacto que
tiene el cancer laringeo en la calidad de vida de los pacientes que lo padecen; por otro
lado, esta investigacion también es significativa, debido a los escasos estudios que
existen a nivel nacional sobre los hallazgos morfolégicos tomograficos del cancer
laringeo en presencia y ausencia de este virus y si este, condiciona al desarrollo de
este tipo de cancer, y si predispone una mayor agresividad de la enfermedad

oncoldgica en pacientes nacionales.

Por otro lado, permitird ampliar el estudio a una mayor poblacion con la finalidad de
mejorar los protocolos de atencién de pacientes portadores del virus, implementar
campafas preventivas en los portadores, crear protocolos de seguimiento a los
mismos y mejorar los tiempos de respuesta de atencidén a los que desarrollan la
enfermedad, a fin de poder disminuir el impacto en la calidad de vida de pacientes que

padecen esta patologia.

1.4.2 Viabilidad y factibilidad

Realizar el proyecto es viable, ya que se cuentan con los datos en el sistema
informatico del Instituto Oncoldgico de referencia Nacional y cuenta con base de datos
informaticos de la patologia oncoldgica segun reporte histoldgico, de los ultimos 8
afos, luego de tener la aprobacion del proyecto por la universidad, se tramitaran las
autorizaciones para la recoleccion de datos en la ficha de recoleccion de datos. Es
importante mencionar que se cuenta con el apoyo de asistentes en las areas de

Radiologia y Patologia Quirargica, lo que facilitara la localizacion de casos. Ademas,



es importante precisar que también se tiene el apoyo del Comité de Investigacion,
debido a que el Instituto fomenta el apoyo al desarrollo de Investigacion en el area
oncoldgica. De igual manera, se tiene la asesoria que proporciona la Universidad San
Martin de Porres, aspecto que representa un soporte académico importante y que
garantiza el cumplimiento de los objetivos de este estudio de manera satisfactoria.
Ademas, es importante mencionar que este estudio cuenta con recursos humanos
para desarrollarlo, y por ello se tiene el apoyo de médicos especialistas en radiologia
y patologia quirdrgica; asi como, la colaboracion de los internos de medicina quienes
apoyaran con la revision de historias clinicas durante el proceso de recoleccion de
datos. Cabe mencionar que el financiamiento sera solventando por la investigador
principal, quien como responsable de esta investigacion, se compromete a brindar el

tiempo necesario para el desarrollo del presente proyecto de investigacion.

1.5 Limitaciones

Durante la ejecucion de la presente investigacion se podrian presentar diversas
limitaciones para la validez interna; una de ellas referidas a los datos registrados en
las historias clinicas, es decir, es posible que pueda haber un deficiente llenado del
registro electrénico de algunos datos del paciente; sin embargo, esta limitacion seria
minima, como medida correctiva se podria solicitar la historia clinica fisica en el archivo

y de persistir el problema sera excluido del estudio.

Asimismo, al ser un estudio retrospectivo podria existir la limitacion al no contar con

determinados datos que no fueron solicitados al paciente durante su evaluacion clinica;



a pesar de ello, se espera que esto ocurra en un limitado namero de historias clinicas,
puesto que los profesionales de la salud realizan un adecuado llenado de datos en el
sistema de registro via digital; lo cual hace que esta institucion disponga de una base
robusta de datos clinicos y personales de los pacientes que acuden a atenderse a este

establecimiento de salud.

Por otro lado, también seria posible que se encuentren datos incompletos al momento
de realizar la revisidon de los informes tomograficos, puesto que podria ser posible que
en algunas evaluaciones tomograficos no se haya usado el formato establecido (con
la informacion minima necesaria para la informes tomograficos) para el reporte de
cancer de laringe, por parte de algunos médicos asistentes nuevos en la institucion por
falta de entrenamiento; sin embargo, el instituto tiene implementado sistemas de
control de calidad interno y capacitaciones periddicas para minimizar el impacto de
esta limitacién, cabe precisar, que de no encontrarse los informes tomograficos o estos
se encuentren incompletos se procedera a solicitar el apoyo del Servicio de Radiologia
para realizar la lectura de dichas placas nuevamente; aspecto que requerira realizar
una adenda al mencionado informado por un meédico radiélogo del Servicio de

Radiologia, utilizando para ello los formatos institucionales.

Otro aspecto para considerar es que los resultados del presente estudio no podrian
ser aplicados a otras instituciones, puesto que esta investigacion solo se estaria
realizando en el establecimiento donde se realiza estudio, sin embargo, por ser un
establecimiento de salud de referencia a nivel nacional para pacientes

oncoldgicos, se considera que los hallazgos de este estudio serian valiosos y



podrian ser usadas como base para nuevos proyectos nacionales o regionales que

reunan las mismas caracteristicas permitiendo una validacion externa del estudio.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Julia Wojnicka et al, publicé en Polonia (2024), un estudio analitico cuyo objetivo fue
determinar la relacion entre el cancer de laringe, infeccion por el virus de Epstein-Barr
(VEB) y dosaje total sérico de hierro, zinc y cobre; empled 40 pacientes con cancer de
laringe y 20 de control; realiz6 la cuantificacion en suero y mediante el analisis de
correlacion, ANOVA y Prueba de Kruskal-Wallis, encontré un p < 0,05, dando como
resultado una asociacion significativa y la validez interna del estudio. La correlacion
establecida, mostr6 una asociacion entre los niveles de los elementos analizados y los
parametros del sistema de estadificacion TNM (tumor, ganglio, metastasis), el
inmunofenotipo y la cantidad de material genético del VEB en pacientes con cancer de
laringe que sobrevivieron mas de 5 afios, pudiéndose concluir que los resultados
sugieren que los niveles séricos totales de los micronutrientes definidos pueden afectar

seriamente la inmunopatogenia y progresion de la enfermedad (13).

Jyotiman Nath et al, en la India (2023), realiz6é una revision y pone en evidencia que el
carcinoma linfoepitelial (LEC) de laringe, es poco frecuente llegando a representar
aproximadamente el 0,2 % de todas las neoplasias laringeas. El diagndéstico, debido a
la falta de directrices especificas, genera indecision sobre el tratamiento y el
seguimiento de esta enfermedad. La asociacién del VEB como factor de predisposicion
del LEC se ha planteado en algunos informes. Pese a la poca frecuencia de aparicién
del LEC en laringe, es fundamental diferenciarlo del carcinoma de células escamosas.

Se debe realizar prueba de inmunohistoquimica para demostrar la expresion de



tonofibrila. Es un tumor muy agresivo con alto potencial metastasico; sin embargo, se
ha realizado un analisis conjunto de los casos individuales de LEC de laringe
disponibles en la literatura para comprender el comportamiento clinico para optimizar

el tratamiento de estos pacientes (14).

Janusz Klatka et al, en Polonia (2022), manifiesta que con el desarrollo de técnicas
moleculares, se viene evidenciando la existencia de patrones moleculares que podrian
corresponder al desarrollo de cancer de laringe, buscando determinar el nivel de
expresion del receptor PD-1 en linfocitos T y B y sus relaciones con base en la
clasificacion del grado y la escala TNM; a su vez, basados en muestras de sangre,
tumores y ganglios linfaticos de pacientes diagnosticados con cancer de laringe,
determinar presencia por ADN del VEB en muestra y el grado de avance en paciente
con expresion del receptor PD-1, encontrando como resultado que su expresion (PD-
1) en los linfocitos T y B, fue mayor en las muestras tumorales que en ganglios, TNM
y su comparacién con los resultados del inmunofenotipo de las muestras de sangre
proporcion6 datos estadisticamente significativos sobre los cambios en la incidencia
de subpoblaciones individuales de linfocitos T y B y el nivel de expresion del receptor
PD-1. Ademas, se evidencio que la presencia del VEB, presenté mayor concentracion
en las muestras tumorales y que la presencia de material genético de este virus se
correlacion6é positivamente con el nivel de expresion de PD-1 en los materiales
biolégicos analizados, para finalmente concluir que tiene un valor de p < 0,05

estadisticamente significativo, dandole validez interna al estudio (15).

Irina E. Hotoboc et al, publico en 2021, un estudio analitico, cuya intencion fue

determinar las correlaciones entre la expresion de IncRNA H19 y la infeccion por VEB



en el cancer de laringe y la implicacion de H19 en la progresion neoplasica a traves de
la asociacion con EZH2; se analiz6 las diferencias entre grupos, los que se examinaron
mediante la prueba t (Mann Whitney) y ANOVA (Kruskal-Wallis) para compararlos y se
realizo correlacion con IC del 95%. En todos los casos, se obtuvo una p El valor < 0,05,
lo que se considero estadisticamente significativo dandose validez interna a la prueba.
Se concluy6 que ncRNA H19 y EZH2 contribuyen significativamente al desarrollo de

carcinoma de laringe, correlaciondndose con marcadores de infeccién por VEB (9).

Pereira de Lima MA et al., (2021), debido a que, en los ultimos 15 afios varios trabajos
de investigacion evidencian la presencia del VEB en carcinomas escamosos de
cabeza y cuello, decide realizar un metaanalisis con la finalidad de evaluar la
asociacion de este virus con el carcinoma de laringe; esta busqueda se ejecutd en
Scopus y PubMed, 187 registros se tuvieron en cuenta, 31 por cumplir con los criterios
elegidos. La presencia del VEB se estableci6 mediante técnica molecular, método
inmunoldgico o ambos. Hubo una prevalencia global del 43.7 % (intervalo de confianza
[IC] del 95 %: 34.4-53.1) del VEB. Grupos de Oceania, América del Sur, Europa, Asia
y América del norte la prevalencia fue de 46.4 % (IC 95 %: 35.3-57.5; p < 0.001). El
carcinoma de laringe fue identificado tres veces mas entre los individuos infectados
con VEB en comparacion con aquellos sin infeccion por este virus (OR = 2.9; IC 95 %
1.9-6.9; p < 0.001), lo que valida el estudio. Se determina que existe una asociacion
entre el VEB y el carcinoma de laringe. Pero al mismo tiempo se observa que se
necesitan mas estudios antes de reconocer un papel etiolégico definitivo del virus (16).
Li-Ang Lee et al.,, en 2021, desarrollaron un estudio retrospectivo de tipo casos y

controles en Taiwan, tuvo como objetivo determinar si la infeccién por el VEB se



relaciono con el riesgo y prondstico de cancer de laringe tipo escamoso; para evaluar
esto, se determind la presencia del VEB en 42 pacientes con cancer de laringe de tipo
escamoso primario recién diagnosticado y se compard con 39 pacientes (grupo
control), mediante andlisis de PCR para la deteccion del VEB (48% vs 19%); para la
estadistica los datos se compararon mediante la U de Mann-Whitney, Kruskal-Wallis,
chi-cuadrado, o la prueba exacta de Fisher, encontrando p < 0,05; los valores p de dos
colas < 0,05 se consideraron estadisticamente significativos, dando validez interna a
la prueba (17)

Janusz Klatka et al., en 2019, publicaron un estudio retrospectivo de casos y control,
con la finalidad de analizar si la activacion temprana y tardia de los linfocitos T tiene
relacion con la infeccion por el VEB, mediante la expresion de marcadores de
activacion (CD69, CD25) en la superficie de los linfocitos T (CD3*, CD4*, CD8"); el
estudio incluyé 33 pacientes con carcinoma de células escamosas de laringe y 20
voluntarios sin cancer (grupo control) identificAndose, que la activacion temprana de
los linfocitos T CD8* y CD4* en pacientes con cancer de laringe. Hubo una proporcion
significativamente mayor de linfocitos T CD4*y CD8* que expresaban el antigeno
CD69 en los pacientes con cancer de laringe en comparaciéon con el grupo de control.
Las diferencias entre los grupos con un valor de p < 0,05 se consideraron
estadisticamente significativas, pudiendo concluir que la disfuncion de la respuesta
inmune en pacientes con cancer de laringe podria estar asociada con la infeccion por
VEB (18).

José Manuel Vazquez et al, en 2018, realizaron estudio analitico retrospectivo en
México. El objetivo fue determinar el riesgo de carcinogénesis laringea en relacion con

la coinfeccion del virus de Epstein Barr (EBV), virus de papiloma humano (HPV) y el



poliomavirus de células de Merkel (MCPV); realizaron, mediante técnica de PCR, la
deteccion de ADN de los virus en 195 muestras laringeas con carcinoma de células
escamosas; se encontro la prevalencia de HPV y sus genotipos, EBV y MCPV
basandose en la deteccion positiva/negativa de ADN viral en tejidos tumorales y se
compard con las caracteristicas clinicas y anatomopatologicas de los pacientes se
usaron pruebas estadisticas como la prueba de Chi-cuadrado de Pearson, la prueba
U de Mann-Whitney o la prueba exacta de Fisher con andlisis en el software IBM SPSS
Statistics (version 20; SPSS. Inc., Chicago IL, EE. UU.) y se concluye que no se
encontré riesgo de carcinogénesis laringea ante la presencia de los tres virus
examinados (19).

Barttomiej Drop et al., en 2017, desarrollaron una investigacion analitica retrospectiva,
con el fin de determinar la prevalencia de la coinfeccion por el virus del papiloma
humano, el Epstein-Barr virus y el virus del polioma BK en carcinomas de células
escamosas orales, orofaringeas y laringeas; para ésto se analizd 146 pacientes
polacos, los cuales fueron frecuentemente hombres (87.7%) con antecedentes de
tabaquismo (70.6%), abuso de alcohol (59.6%), tipo histologico G2 (64.4%), estadio
T2 (36.3%) y N1 (45.8%); en ellos se estudio la presencia de los virus mediante
deteccidon de ADN viral, para determinar su prevalencia y desarrollo de cancer
comparando con grupo control, utilizandose analisis estadistico de chi cuadrado,
siendo el estudio no concluyente y recomendando para el futuro estudios
epidemiologicos sobre la asociacion entre infeccion de estos virus y el género, uso de
tabaco, consumo de alcohol e inflamacion cronica en el desarrollo del cancer oral y

laringeo (20).



Carlton J et al., 2017 en Europa, realizaron estudio analitico. El objetivo fue evaluar la
tomografia para determinar sensibilidad en cancer de células escamosas con
metastasis ganglionar, para esto se evaluaron estudios tomograficos con contraste
pre-operatorios, de 93 pacientes con ganglios metastasicos histopatolégicos. Las
evaluaciones radiologicas se compararon con las evaluaciones histopatoldgicas de las
muestras de diseccion del cuello y se midio la concordancia entre observadores y se
establecieron criterios de imagenes para su evaluacion. Como resultado se identifico
la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo positivo y la precision que fueron del
57,81, 82, 67 por ciento para el observador 1, y del 66 %, 76 %, 80 %y 70 % para el
observador 2, respectivamente. El acuerdo entre observadores para la evaluacion
general de cancer de células escamosas demostré una kappa de 0.59. La necrosis
central tuvo el kappa mas alto de 0.74. Se concluyo, que la tomografia tuvo una
especificidad moderada para la evaluacion de cancer de células escamosas en los
ganglios cervicales metastasicos. La identificacion de tres o mas criterios de imagen
aumento la especificidad y el valor predictivo positivo, por lo tanto, la identificacion

preoperatoria de multiples criterios puede ser clinicamente atil (21).

Kouhei Tokuyama et al, en 2016, realizaron una investigacion retrospectiva en Japén,
donde la finalidad fue determinar si el VEB en pacientes con Linfoma presenta
caracteristicas tomograficas significativas en relacion a aquellos sin este virus;
emplearon para este estudio la inclusion de 9 pacientes con linfoma y el VEB, y 39
pacientes con linfoma y sin el virus, durante septiembre 2007 a agosto 2016, mediante
estudio estadistico se identifico la presencia de pacientes con cancer y presencia del

VEB, encontrandose compromiso extra ganglionar en el 33.3% (tamafo de axis menor



entre 15.5 y 51.2 mm), ademas de necrosis en las lesiones mas grandes (66.7%) sin
la presencia del VEB; ademas, se realiz6 analisis estadistico con el uso de utilizando
la prueba exacta de Fisher y la prueba x2. La comparacion de la edad media se realizo
utilizando la prueba t de student encontrando p=0.005, concluyéndose que existen
cambios tomograficos significativos en pacientes con linfomas con el VEB, sin

embargo, se requiere realizar estudios a mayor escala (22).

Dayahindara Veitia, et al, en 2015, desarrollaron una investigacion, analitica y
retrospectiva en Venezuela. El objetivo fue detectar el VEB en pacientes con cancer
de cabeza y cuello, incluido cancer de laringe. Se evaluaron 50 biopsias. Muestras de
ambos sexos, a predominio masculino con edad promedio de 61.4 £ 13.7 afios. En el
44% de las biopsias se encontr6 el VEB. Las muestras que dieron positiva a virus
procedian de cavidad oral (40.9 %), seguida de la laringe (32.0%) y la orofaringe (26%),
se evalu6 la base de datos con la aplicacion de una prueba de Chi cuadrado (X?),
utilizando como criterio para el rechazo de la hipétesis nula de p < 0,05. Los datos
fueron analizados utilizando el paquete estadistico SPSS version 13.0; el 68% de los
casos positivos se encontraban en estadios avanzados, lo que podria sugerir una
mayor presencia del genoma viral en lesiones que han progresado y que presentan un

peor prondstico. (23).

Dorota P et al.,, en 2015, publicaron una investigacion analitica retrospectiva en
Polonia. El objetivo fue determinar la presencia del VEB en 80 pacientes con cancer
de laringe. Se detecto el virus de papiloma humano en un 32.5% de los pacientes con

cancer de laringe, incluido un 22.5% para el tipo 16. A pesar de que se encontro el



papiloma virus con mas frecuencia en el carcinoma de laringe (36%) que en el
carcinoma de orofaringe (26.7%), esta diferencia no fue estadisticamente significativa.
El VEB se identifico en el 57.5%, incluido el 60% de los carcinomas de laringe y el
53.3% de los carcinomas de orofaringe, y con mayor frecuencia en los menores de 50
afos (66.7%); usando analisis estadistico, se identifico y correlacioné los parametros
clinicos y demograficos mediante la prueba de chi cuadrado de Pearson. La
significacién estadistica se defini6 como p<0,05 concluyendo que la presencia del VEB
en pacientes con cancer de laringe tiene un papel en el desarrollo del cancer de laringe

sin embargo se sugiere ampliar estudio con mayor muestra. (24).

Zeyi D et al.,, en 2014, en China, realizaron un estudio que tuvo como objetivo
determinar la prevalencia, genotipos y prondésticos en pacientes portadores de VEB y
Papiloma Virus (VPH) en pacientes con cancer de cabeza y cuello (CNH); para el
estudio se incluy6é a 209 pacientes con diagndstico de cancer en cabeza y cuello,
mediante técnica de PCR, detectandose ADN de virus mencionados; 63 (30,1%)
tenian infeccion por VPH, siendo el VPH-16 el subtipo mas frecuente (86,9%); el sitio
de mayor prevalencia de VPH fue la orofaringe (45,9%). De los 146 (69,9%) CNH en
los que se identificé ADN del VEB, 107 (73,3%) y 27 (18,5%) respectivamente, y 124
(84,9%) mostraron la existencia de del-LMP-1. El andlisis de supervivencia de Kaplan-
Meier mostrd una mejora significativa en las condiciones especificas de la enfermedad
y en general supervivencia en los pacientes con carcinoma de células escamosas de
orofaringe (OPC) DNA+/mRNA+ del VPH gue en los demas pacientes con OPC (P =
0,027 y 0,017, respectivamente), demostrando validez interna de la prueba. Se

concluye que hallazgos indican que la coinfeccion con el VPH y el VEB es rara en el



HNC. CCE orofaringeo con VPH activo la infeccion se relacion6 con un resultado muy

favorable, mientras que el estado del VEB no fue prondstico en la cohorte NPC (25).

Tuba Muderris et al., en 2013, empleé como metodologia el estudio caso control
prospectivo en Brasil cuya finalidad fue determinar el papel del VEB en la etiologia del
carcinoma de laringe, con respecto a 25 pacientes con carcinoma de laringe y 17 con
lesiones laringeas benignas durante el 2007 y 2008; en los resultados no hubo
diferencias entre el grupo de control y el grupo de pacientes con carcinomas de células
escamosas de laringe y presencia del VEB; la prueba estadistica que se uso fue la
prueba de chi-cuadrado lo que permiti6 comparar la positividad de la PCR para el VEB
de los grupos de estudio y poder determinar la asociacion entre la positividad con
factores de riesgo como uso de cigarro, bebidas alcohdlicas, origen del tumor, grado
de diferenciacion histoldgica; los calculos estadisticos usaron la version 15.0 del
software SPSS para Windows y arrojo como resultado p < 0,05 por lo que este estudio
concluye que, aunque el virus de Epstein Barr esta presente en algunos de los
carcinomas de células escamosas de laringe, su presencia no pudo explicar su
patogenia (8).

Varsha M et al., en 2012, desarrollaron una revision sobre el diagnéstico de cancer de
laringe por imagenes, el objetivo fue realizar una actualizacién de técnicas y protocolos
de imagenes laringeas en cancer de laringe usando tomografia, resonancia magnética
y PET-TC; este articulo encontré que el estudio tomogréfico permite visualizar la
diseminacién ganglionar y la descripcion de sus caracteristicas; asi mismo es Gtil para
hacer el diagnéstico de metastasis a distancia. Se concluye que las técnicas

mencionadas, es decir el TAC, la RM y el PET-TC, siguen siendo utiles para el



diagnostico y seguimiento de pacientes con cancer laringeo (26).

Yang Z et al, en 2010, ejecutaron un estudio casos y controles. El objetivo fue
determinar los factores de riesgo virales para el cancer de células escamosas en la
lengua y la laringofaringe y establecer el papel oncogénico de estos virus. Se incluyo
carcinomas de lengua (n=33), faringeos (n=24) y laringeos (n=65) del Hospital
Kouseiren Takaoka, Japon. Se examind la presencia del VEB, el virus del papiloma
humano 16 y 18, y el virus de John Cunningham. El VEB y virus papiloma humano
subtipo 16 estuvieron presentes en los tres tipos de carcinoma estudiados (p<0.05).
Se observo lo mismo en el carcinoma de lengua y faringe para virus papiloma humano
tipo 18, y carcinoma de faringe para John Cunningham (p<0.05). Hubo menos copias
del VEB en el carcinoma lengua en comparacion al carcinoma de faringe y laringe
(p<0.05). El carcinoma de faringe tuvo un mayor nimero de copias de virus papiloma
humano 16 que el carcinoma de lengua y laringe (p<0.05). El carcinoma
moderadamente diferenciado de cabeza y cuello tenia mas copias de Epstein Barr
virus que el bien diferenciado (p<0.05). En conclusion, los virus aqui estudiados
podrian desempefiar un papel importante en la carcinogénesis de los carcinomas
escamosos de lengua, faringe y laringe (27).

Connor S, en 2007, realiz6 una revision con el objetivo de ayudar al radiélogo a
estandarizar conceptos anatomicos, patrones de diseminacion tumoral y como
detectar esto con imagenes axiales Optimas para el cancer laringeo. Se ilustraron
temas afines con la relacion del tumor con el complejo ventricular, los espacios
laringeos submucosos, la extension anteroposterior, la afectacion del cartilago
laringeo y la diseminacion ganglionar en invasion de supraglotis (en direccion craneal

camino a los ganglios yugulares superiores y continuando el trayecto de los vasos



tiroideos, un pequefio porcentaje hacia las cadenas ganglionares espinales). En la
subglotis, el drenaje va hacia los ganglios cervicales profundos, y anteriormente hacia
los ganglios prelaringeos.

Se concluye que las imagenes axiales brindan informacién sobre el volumen del tumor,
la extensidn hacia y a través de referencias anatdbmicas importantes y es Util para
determinar diseminacion ganglionar, por lo que el radi6logo desempefia un papel
importante (28).

Gonzales M, et al., 2004, realiz6 un estudio analitico retrospectivo en Espafia. El objetivo
fue conocer si el uso de la tomografia (en el preoperatorio) tenia importancia para el
otorrinolaringélogo en pacientes con cancer de laringe. Participaron 64 pacientes
diagnosticados y tratados quirdrgicamente por cancer de laringe e hipofaringe sin
tratamiento previo. Se evalud la utilidad de la tomografia en la deteccion de invasion
tumoral de distintas estructuras y compartimentos laringeos como son los tejidos
prelaringeo, el espacio preepigloticos, el espacio para glético, la comisura anterior y el
esqueleto cartilaginoso; ademas, de valorar la deteccién de adenopatias metastasicas
y Su respectiva correlacion histopatologica. Se concluyé que la tomografia es una
herramienta util para el diagndéstico de extension del cancer de laringe e hipofaringe

(29).

2.2 Bases teéricas

El cancer ocurre cuando células especificas crecen sin control. A medida que las
células se multiplican, invaden y dafian el cuerpo. El cancer de laringe, es parte de un

grupo de canceres de cabeza y cuello, es una neoplasia frecuente en la region de



cabeza y cuello, ocupa el segundo lugar de las neoplasias malignas en esta region,
tiene varios tipos histolégicos, se diagnostica con mayor frecuencia en hombres y para
su desarrollo intervienen factores ambientales, estilos de vida e infecciones virales
como virus papiloma humano, virus Epstein Barr entre otros ademas de trastornos en
el sistema inmunologico (25-27-30). En reportes anuales realizados en los Estados
Unidos se evidencia un incremento del 3% en los casos de cancer de laringe (6); sin
embargo, a la fecha no se cuenta con informacién publicada obre el nUmero de casos

de cancer de laringe en el Peru.

La laringe esta localizada en la garganta, nos permite hablar, respirar y deglutir. Las
cuerdas vocales son parte de la laringe, esta se compone principalmente de cartilago,
un tejido flexible que forma un marco de apoyo y tiene tres partes:

- Supraglotis (parte superior), se originan en este el lugar alrededor de uno de cada
tres canceres de laringe (35 %).

- Glotis (parte media donde se encuentran las cuerdas vocales), en esta zona ocurren
mas de la mitad de los canceres de laringe (60%).

- Subglotis (parte inferior): en esta area alrededor del 5% de los canceres de laringe
(31-32).

Entre sus sintomas principales del cancer laringeo tenemos

- Molestias en garganta como dolor.

- Tos constante

- Voz gruesa mayor a 2 semanas.

- Disfagia.

- Tumoraciéon a nivel cervical.



- Otalgia. (25)

Ademas se conoce que este tipo de cancer se puede clasificar en diferentes tipos
histoldgicos, entre ellos carcinoma epidermoide es el 95% de los casos. El 5% restante
comprende a tumores de las glandulas salivales menores, tumores neuroepiteliales,
tumores de partes blandas y tumores cartilaginosos del esqueleto laringeo (27)

Los datos epidemioldgicos sugieren que la etiologia y la patogenia del carcinoma de
laringe estan influenciadas por estilo de vida y medio ambiente, consumo de tabaco,
el consumo de alcohol, la exposicidn a sustancias toxicas y la infeccion con virus
oncogeénicos, entre los cuales se tiene al virus de Epstein Barr (26), surge como un
candidato potencial de tener un papel oncogénico en varias neoplasias malignas
linfoides y epiteliales, incluido el carcinoma de laringe (17). Este virus esta presente en
hasta en el 95% de la poblacion general, la infeccion por el virus de Epstein Barr es
adquirida, en su mayoria se presenta en la primera década de vida, infectando de esa
manera a los linfocitos, y pudiendo quedar en estado latente en la persona que
adquirieron esta infeccion, pudiendo afectar la expresion de P53 y Ki-67 que son
antigenos de proliferacién que suelen estar expresados en tumores malignos (26),
afectando directamente al proceso de proceso de transformacién y proliferacion
celular, alterando la apoptosis programada y finalmente generando células malignas
(33). Por ello, alrededor de 2.2 millones de nuevos canceres se les atribuyen a
infecciones incluyendo el Epstein Barr virus, representando el 13% de los casos de
cancer diagnosticados en el mundo o 25 casos x 100 000 personas-afios
(estandarizado por la edad); y en las Américas se estima que la presencia de
patogenos infecciosos (entre los cuales se encuentra el virus de Epstein-Barr)

corresponde a 2 200 000 casos o 25 por 100 000 personas-afos) (4).



La evaluacion del cancer laringeo requiere de estudios de imagenes, entre ellos, un
estudio de tomografia con contraste en el cuello, dichas imagenes se obtienen
utilizando un tomoégrafo multidetector tras la inyeccion de un medio de contraste
yodado. La posicion del paciente debe ser en decubito supino, desde la base del
craneo hasta el arco aértico, con el plano de adquisicion paralelo al plano del hueso
hioides, para obtener escaneos paralelos a cuerdas vocales verdaderas, con cortes
finos. La clara comprension de la anatomia laringea es fundamental para la
interpretacion de tomografias computarizadas en pacientes con cancer de Laringe

(33).

El compromiso de cancer de laringe y su extension puede ser determinado por el uso
de la tomografia con contraste, esta es el primer paso para determinar la extension en
el Cancer laringeo. La clasificacion TNM establecida por el American Joint de la
Comisién sobre el Cancer es universalmente aceptada para la estadificacion del
cancer de laringe. Esta clasificacion incorpora toda la informacion disponible antes del
tratamiento, incluyendo el examen clinico, endoscopia, endoscopia biopsia e imagenes
transversales. Las directrices se basan en gran medida en el uso de imagenes
transversales para la T puesta en escena; sin embargo, no se hace ninguna

recomendacion con respecto a la preferencia de una técnica sobre otra (33)

La clasificacion usada es la del TNM, para iniciar debemos localiza el tumor (T), El cual

puede ubicarse en cualquiera de los siguientes lugares:



- La laringe se extiende desde la punta de la epiglotis hasta la parte inferior margen
del cartilago cricoides. La forman 4 cartilagos que incluyen la epiglotis, la tiroides, el
cricoides y aritenoides (26).

- La epiglotis es la mas superior y esta estrechamente relacionada con la base de la
lengua y el margen epiglético aparece antes de que se visualice el hioides (33)

- El cartilago tiroides tiene dos laminas fusionadas anteriormente que forman Los
cuernos superiores proporcionan unién al ligamento tirohioideo y el cuerno articular
inferior medialmente con los lados del cricoides (33).

- El cricoides es el cartilago laringeo mas inferior en forma de anillo. Los cartilagos
aritenoides se asientan a lo largo del margen superior de la ldmina cricoides, formando
las articulaciones cricoaritenoideas. La base de los aritenoides proyecta los procesos

vocales verdaderos (33).

Cuando la Localizacion es supraglético, en los canceres de laringe en esta ubicacion,
debido a la gran red linfatica de la supraglotis, la enfermedad ganglionar es frecuente
(nivel 11 y Ill), y tiene una tasa de supervivencia general a los 5 afios del 75% (31).
Suele surgir en el compartimento anterior (epiglotis) o el compartimento posterolateral
(ariepiglotis), tomograficamente, el tumor se visualizara como una imagen de bordes
mal definidos, de contenido heterogéneo, y que invade estructuras anatomicas, las
cuales se deben describir a detalle. La afectacion tumoral incluye prominencia o
engrosamiento asimétrico de los tejidos blandos, realce anormal del contraste, una
masa voluminosa, obliteracion de los planos y compromiso de espacios grasos

normales, o una combinacion de estos. Para la descripcion de las adenopatias se debe



iniciar con la descripcion de su localizacion, bordes, medir los diametros
anteroposterior, transversal y longitudinal, y finalmente su contenido interno (31)

La localizacion Glotis, en este caso el cancer de la laringe afecta a las cuerdas vocales,
y los pacientes suelen presentar metastasis a distancia al momento del diagndstico.
La enfermedad ganglionar es rara en los carcinomas gloticos debido al escaso drenaje
linfatico de la glotis. La tasa de supervivencia a los 5 afios en T1 es del 90 % y
descienden a 25% para los canceres T4 (31). Los tumores surgen, en su mayoria ,en
la mitad anterior de la cuerda vocal y se extiende a la comisura anterior, esta se
visualiza en la tomografia como engrosamiento de partes blandas de mas de 1-2 mm,
el tumor se visualizara como una asimetria, de bordes mal definidos, con realce
heterogéneo, que invade estructuras anatomicas las que se deben describir a detalle,
si hay compromiso ganglionar se debe detallar los grupos comprometidos, tamafio en
sus diametros anteroposterior, transversal y longitudinal, interfase con estructuras

adyacentes, y su contenido(31).

Localizacidén subgloética, estos canceres son raros, clinicamente silenciosos y tienen
un mal prondstico con una tasa de supervivencia a los 5 afios del 40% (32). Las
metastasis en los ganglios linfaticos son comunes y afectan los ganglios pre y
paratraqueales. La tomografia computarizada del cuello debe extenderse para incluir
la parte superior del mediastino en pacientes con cancer subglético primario. El cancer
subgldtico se diagnostica si se detecta cualquier engrosamiento del tejido, observado
entre la via aérea y el anillo cricoides, su presentacion tardia suele presentar la
invasion del cartilago cricoides, traquea y esofago cervical, tomograficamente el tumor

se visualizard como una imagen de bordes mal definidos, de contenido heterogéneo,



gue invades estructuras anatémicas las que se deben describir a detalle, la afectacion
tumoral puede incluir compromiso ganglionar prominencia 0 engrosamiento
asimétrico de los tejidos blandos, con realce anormal del contraste, una masa
voluminosa, obliteracion de los planos y compromiso de espacios grasos normales, 0
una combinacion de estos, asi mismo puede existir compromiso ganglionar del cual
debe de reportase grupo ganglionar, tamafio en sus didmetros anteroposterior,
transversal y longitudinal, extension cefélica, caudal, lateral y medial, contenido y su

interfase con estructuras adyacentes (31).

Cuando se invade tanto la glotis como la supraglotis, con o sin componente subglético
y cuando el sitio de origen no esta definido, se denomina tumor transglético. Por su
tamafo, se identifica facilmente en la tomografia, como una imagen hipodensa, con
mala interfase de las estructuras adyacentes, frecuentemente acompafada de
linfadenopatia metastasica. En reconstruccidon coronal las imagenes son

particularmente Gtiles para este tipo de invasion (32).

Los criterios radiol6gicos generales utilizados para la afectacion tumoral incluyen
prominencia o engrosamiento asimétrico de los tejidos blandos, realce anormal del
contraste, una masa voluminosa, obliteracién de los planos y compromiso de espacios
grasos normales, o una combinacion de estos, y son detectados con el uso de

tomografia o resonancia magnética (32).



Para la extension ganglionar (estadificacion N), tomograficamente deberiamos
sospechar de extension ganglionar en cancer laringeo, al evaluar los grupos
ganglionares a nivel cervical, la diseminacion o compromiso ganglionar dependera de
su localizacion, las caracteristicas que podemos visualizar son imagen ovalada,
redondeada o espiculado con diametro axial menor con mas de 10 mm, con contenido
hipodenso que indicaria necrosis. Asi mismo se puede evaluar diseminacion extra
ganglionar, esta aumenta el riesgo de fracaso del tratamiento y aumenta el riesgo de

recurrencia por un factor de 10 y reduce la supervivencia en un 50% (32).

En relacibn a metastasis sistémica (estadificacion M), el lugar mas frecuente de
metastasis a distancia es el pulmon, seguido por los huesos y el abdomen. Las
metastasis sistémicas se encuentran en pacientes con cancer laringeo en etapa
avanzada, Tomograficamente se visualizaran nodulos sélidos, hipodensos o de
contenido heterogéneo, se debe incluir el tamafio de la lesion en sus diametros

anteroposterior, transverso y longitudinal, y su extensién céfalo caudal.(31).

En relacion con el compromiso ganglionar asociado a la presencia del virus de Epstein
Barr en cancer laringeo, estudios reportan que cuando una adenopatia presenta una
coinfeccion por Epstein Barr virus, esta presentara un tamafio mayor en su axis menor,
incremento de areas de necrosis, las que se caracterizan por areas hipodensas en la
descripcion radiolégica con mal prondstico frente a patologia en ausencia del virus.

(17)



En relacion a los hallazgos tomograficos en el cancer laringeo con presencia del
Epstein Barr virus, a la fecha no se han evidenciado trabajos investigando los hallazgos
tomograficos del cancer laringeo con la coinfeccion del virus de Epstein Barr en Per(;
sin embargo, existen trabajos que mencionan caracteristicas tomograficas en
coinfeccién con el virus de Epstein Barr y otros tipos de canceres como linfomas, los

cuales seran de base para este estudio.

Asi mismo se menciona que el cancer laringeo tipo histologico células escamosas
presenta determinadas caracteristicas a nivel de los ganglios comprometidos,
observandose bordes no definidos, mala interfase con tejidos adyacentes, compromiso
bilateral o unilateral segin grupo cervical comprometido, areas hipodensas que
corresponderian a areas de necrosis 0 la agrupacién o conglomerado ganglionar. De
este modo, se hace necesario realizar la evaluacion de los hallazgos tomograficos del
cancer laringeo segun localizacion, extension, compromiso ganglionar, tipo histolégico

y presencia de virus de Epstein Barr (36).

2.3Definicién de términos basicos

Virus oncogénico: Virus que posee la propiedad de modificar componente genético

de la célula infectada y transformarla en célula tumoral.



CAPITULO llIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion

¢ Existen diferencias tomogréaficas en pacientes con cancer laringeo con prueba

positiva y negativa a Virus de Epstein Barr de instituto oncoldgico de referencia?

3.2 Variables y su definicion operacional

. L Ti r ) Escal ri Medi
Variables Definicion PO por su Indicador S"? e},de categorias y sus eq .0 de'/
naturaleza medicién | valores verificacion
Tamafio tumor Informe de
Cuantitativa Razén milimetros estudio
tomogréfico
Compromiso de Si Informe de
Cualitativa tejidos Nominal estudio
adyacentes No tomogréfico
Presepda de Presente Informe de
Cualitativa Ganglios Nominal estudio
Ausente tomogréfico
Caracteristicas
observadas en P
. Tama.no . Informe de
tomografias Cuantitati ganglionar Razé Adenopatias: tudi
computarizadas de uantitativa azon Mayores a 10 mm tes u |o’f.
: omogréfico
Hallazgos tomograficos gguente; d
en Cancer de Laringe |agpost|ca OS,
mediante estudio Densidad d ) Inf q
anatomo-patolégico Cualitati ens||. al e del | Razs Hipodenso n orcrpe e
con cancer de laringe. ualitativa ganglio luego de azon _ estu |o' .
contraste Hiperdenso tomogréfico
Ovalado
Informe de
Cualitativa Forma Razoén Redondo estudio
tomografico
Irregular
Compromiso a Si Informe de
Cualitativa ; P . Razon estudio
distancia e
No tomogréfico
Resultado de prueba Deteccién de
para detectar la virus mediante .
. . . Si Resultado
Resultado de prueba presencia de material . PCR.(Técnica de .
) " . Cualitativa . Nominal de
para virus genético de virus reaccion de .
: . No Laboratorio
) Epstein Barr en tejido cadena de la
Epstein Barr. laringeo. polimerasa)




CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoloégico

Este estudio es de cohortes, ya que es investigacion es observacional-analitica, debido
a que el autor buscara comparar la frecuencia de un evento entre dos grupos con
patologia ya conocida, dividiéndolos segin su exposicidon o no al evento, siendo su
enfoque comparativo, segun el momento de la recoleccion de dato es retrospectivo ya
gue los individuos al momento de iniciar el estudio ya tienen un diagnostico conocido
para lo cual se usard como fuente de informacion la historia clinica la cual permitira

realizar la segregacion de grupos segun patologia y evento.

4.2Disefio muestral

4.2.1 Poblacién universo

Todas las muestras de patologia quirdrgica de pacientes mayores de 18 afios con
diagndstico de cancer de laringe que cuenten con prueba para deteccién de material
genético de virus Epstein Barr con resultado positivo o negativo y que ademas cuente

con estudio tomografico de ingreso, sin tratamientos previos.
4.2.2 Poblacion de estudio

Todas las muestras de patologia quirargica de pacientes mayores de 18 afos del
instituto oncoldgico de referencia nacional con diagnostico de cancer de laringe que
cuenten con prueba para deteccidon de material genético de virus Epstein Barr con
resultado positivo o0 negativo y que ademas cuente con estudio tomografico de ingreso,

sin tratamientos previos, atendidos durante el afio 2022 y 2024.



4.2.3 Criterios de elegibilidad

Muestras de anatomia patologica de laringe, con diagnostico de cancer, con estudio
de PCR positivo y negativo para Epstein Barr virus y estudio tomografico de ingreso,
sin tratamientos al ingreso en mayores de 18 afios del instituto oncologico de

referencia nacional durante afo 2022-2024.

4.2.4 De exclusion

Muestras de anatomia patolégica de laringe, con diagnéstico de cancer de otra

institucion, gue no hayan sido revisados en instituto oncolégico de referencia nacional.

Muestras de anatomia patoldgica de laringe, con diagndstico de cancer, con prueba
positivo 0 negativa para virus Epstein Barr y con estudio tomogréfico de ingreso que

no hayan sido revisados en instituto oncolégico de referencia nacional.

Muestras de anatomia patoldgica de laringe, con diagndéstico de cancer, con prueba

no concluyente, insuficiente o no determine la presencia para virus Epstein Barr.

425 Tamaino de la muestra

La muestra estara constituida por toda la poblacién de estudio que cumple con los

criterios de elegibilidad y que segun la oficina de estadistica se estima en 154.



4.3 Técnicas de recoleccion de datos

Para la recoleccion de datos, se realizara la verificacion de la base de datos existentes
de anatomia patolégica segun diagndstico, de ella se obtendra el listado de paciente
con diagnostico confirmado mediante estudio anatomo-patologico de céncer de
laringe, se obtendra la historias clinicas permitiendo al investigador realizar una
bdsqueda exhaustiva de datos como resultados de virus Epstein Barr en las muestras
de tejidos, segun sus resultados se procedera a segregar 02 grupos de muestras, el
primer grupo de cancer de laringe con deteccién positiva a virus Epstein Barr y el
segundo grupo con deteccion negativa a virus Epstein Barr, luego se realizara la
blasqueda del informe tomografico y se realizara el llenado de la ficha de recoleccién
de datos la que sera filtrada y organizada para su posterior analisis en software

estadistico.

4.3.1 Instrumentos de recoleccion y medicion de variables

Se realizara mediante ficha de recoleccion de datos, realizada por investigador, lo que
permitira medir variables seleccionadas de informes tomograficos y resultados de virus

Epstein Barr. ANEXO 1.

Para la recoleccion de datos se coordinara con el area de sistemas para que otorgue
la lista de pacientes con Cancer de Laringe, para luego dividir a los pacientes en 02
grupos, el primero con cancer de laringe y virus Epstein Barr negativo, y un segundo

grupo con cancer de laringe y virus epstein barr positivo.



4.4 Procesamiento y analisis de datos

Se iniciara proceso con base de datos de informatica de instituto oncologico de
referencia nacional, para determinar todos los casos de cancer de laringe con
diagnostico patolégico en mayores de 18 afios, para luego buscar cada historia clinica
y determinar que se cumplan con los criterio de elegibilidad para realizar el llenado de

la ficha de recoleccién de datos,

Se buscaréa analizar los datos de la ficha de recoleccién mediante el uso de frecuencias

y porcentajes para las variables cuantitativas que lo requieran.

Se realizaré la comparacion de los hallazgos tomogréaficos de 2 grupos, el primer grupo
seran pacientes con cancer de laringe y prueba de virus Epstein Barr con resultado
positivo y otro grupo seran pacientes con cancer de laringe y prueba de virus Epstein
Barr con resultado negativo, para esto se utilizaran modelos de regresion y curvas de

receptor operador (ROC).

Si tenemos como resultado un valor p menor de 0.05, vamos a considerar que existe

una relacion significativa.

Andlisis estadistico se usara programa SPSS y EXCEL.

4.5 Aspectos éticos

Utilizaran los principios éticos de la declaracion de Helsinki, aplicados para

investigaciones médicas en los seres humanos.



El estudio es retrospectivo y solo se requiere de la revision de la historia clinica, se
respetara la confidencialidad de la informacién vertida en la ficha de recoleccion de
datos, el investigador sera el Unico que podra acceder a dicha informacion, las fichas
de recoleccion de datos seran codificadas a fin de evitar la publicacion de la identidad

del paciente

El proyecto de investigacion sera presentado al comité de ética de la Universidad San
Martin de Porres y del Instituto Oncolégico de Referencia Nacional, posterior a su

aprobacion sera ejecutado



CRONOGRAMA

2024
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES JUN JuL AGO SEP OCT | Nov DIC
Aprobacion del proyecto de investigacion X X
Recoleccion de datos X X
Procesamiento y analisis de datos X X
Elaboracion del informe X X




PRESUPUESTO

El costo del proyecto sera cubierto por el investigador, para la implementacion

seran necesarios los siguientes recursos:

PRESUPUESTO

Costos Costo total
Suministros, insumos
Material de escritorio 100.00
Adquisicién de software 500.00
Internet 100.00
Impresiones 100.00
Logistica 3000.00
Traslados 200.00 4000.00

TOTAL 4000.00
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

Pregunta de Objetivos Hipodtesis Tipo y disefio Poblacién de Instrumento de
Investigacion de estudio estudioy recoleccion
procesamiento de
datos
¢ Existen General ¢ Existen .Este estudio es| Todas las muestras| Ficha de
diferencias en diferencias | de cohortes, ya| de patologia| recoleccion de
los hallazgos| Determinar | tomograficas| que es| quirargica de| datos
tomogréaficos | si existen en pacientes| investigacion es| pacientes mayores
en pacientes| diferencias | con cancer| observacional- de 18 afios del
con cancer| en los laringeo con| analitica, debido| instituto oncoldgico
laringeo  con| hallazgos prueba a que el autor| de referencia
prueba tomograficos| positiva y| buscara nacional con
positiva y| en pacientes| negativa a| comparar la| diagnoéstico de
negativa al con cancer | Virus de| frecuencia de un| cancer de laringe
virus Epstein| laringeo con | Epstein Barr| evento entre dos| que cuenten con
Barr en| prueba de instituto| grupos con| prueba para
instituto de| positivay oncolégico patologia ya| deteccion de
referencia negativa a de conocida, material genético de
oncoldgica virus referencia dividiéndolos virus Epstein Barr
nacional Epstein Barr | nacional segun su| con resultado
durante el| del instituto | durante el exposicibn o no| positivo o negativoy
periodo del| de periodo del| al evento, siendo| que ademas cuente
2022 al 20247 | referencia 2022 al| su enfoque| con estudio
oncoldgica 2024? comparativo, tomografico de
nacional segln el| ingreso, sin
durante el momento de la| tratamientos
periodo del recoleccion  de| previos, atendidos
2022 al dato es| durante el afio 2022
2024. retrospectivo ya| y 2024.
Especificos que los
Describir los individuos al
hallazgos momento de| se iniciara proceso
o iniciar el estudio b de dat
tomograficos - con base de datos
ya tienen unj 4 inf Ati d
encontrados di fi de informalica de
en |agnc_)§ Ico | Institutooncoldgico
referencia a conocido para 10/ g referencia
= cual se usara ional
tamafio del fuente de| haclonal, para
tumor en _C(;mo uente Ie determinar  todos
cancer Informacion 18| o5 casos de cancer
; historia clinica la| 4 lari
laringeo . 7| de aringe  con
cual permitira| ; i
extension a : lagnostco
realizar la toléai
estructuras . patologico en
segregacion de| mavores de 18
adyacentes, grupos  segun ay
extension a atoloaia afos, para _Iueg_o
distancia P tg Y| buscar cada historia
- evento. e ;
presencia o clinica y determinar
ausencia de gue se cumplan con
ganglios, los  criterio  de
tamafio elegibilidad  para




ganglionar,
forma
ganglionar y
densidad
ganglionar,
con
presencia u
ausencia del
virus de
Epstein Barr
en pacientes
atendidos en
el Instituto
de
referencia
oncolégica
nacional
durante el
periodo del
2022 al
2024.
Analizar las
diferencias
de los
hallazgos
tomogréficos
en pacientes
con céancer
laringeo con
presencia y
ausencia de
Epstein Barr
Virus en
pacientes
atendidos en
el Instituto

de
referencia
oncoldgica
nacional
durante el
periodo del
2022 al
2024.
durante el
periodo del
2022 al
2024.

realizar el llenado
de la ficha de
recolecciéon de
datos,

Se buscara analizar
los datos de la ficha
de recoleccién
mediante el uso de
frecuencias y
porcentajes para las
variables

cuantitativas que lo
requieran.

Se realizara la
comparacion de los
hallazgos
tomograficos de 2
grupos, el primer
grupo seran
pacientes con
cancer de laringe y
prueba de virus
Epstein Barr con
resultado positivo y
otro grupo seran
pacientes con
cancer de laringe y
prueba de virus
Epstein Barr con
resultado negativo,
para esto se usara
la prueba de chi
cuadrado, ANOVA,
T de Student, segun
corresponda.

Si tenemos como
resultado un valor p
menor de 0.05,
vamos a considerar
gque existe una
relacion
significativa.

Analisis estadistico
se usard programa
SPSS y EXCEL.




2.

Instrumento de recoleccién de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

HC

Cédigo interno

Iniciales

Diagnostico anatomo-patologico

Edad

Informe tomografico

Tamaiio mm
Compromiso de estructuras
adyacentes Sl NO ESPECIFICAR:
Compromiso de estructuras a
distancia Sl NO ESPECIFICAR:
Presencia de ganglios Sl NO ESPECIFICAR:
Tamaio ganglio mm
Densidad de ganglio luego de
contraste Hipodenso Hiperdenso
Forma de ganglio Ovalado Redondo Irregular




