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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

El cancer de colon es una de las neoplasias mas frecuentes y ocupa el tercer
lugar en incidencia a nivel mundial, con aproximadamente 1’300 000 nuevos
casos por afo y el cuarto en mortalidad @. En las mujeres, el cancer colorrectal
es la segunda neoplasia mas frecuente a nivel mundial y es la tercera causa de
muerte. En los hombres, es la tercera mas comun siendo un 10% de los casos, y

la cuarta causa de muerte @,

Evidenciando el progresivo envejecimiento de una poblacion, las diferencias
entre poblaciones de un mismo pais y el creciente riesgo de padecer cancer
colorrectal en la poblacién que emigra desde un pais con baja incidencia a zonas
de alta incidencia, se puede exponer que existen factores ambientales y

socioeconémicos @,

La incidencia del cancer colorrectal tiene variaciones en las diferentes regiones
geograficas. En los residentes de zonas urbanas se ve un mayor numero de

casos por los patrones dietarios ©).

Los factores relacionados con su patogenia son alto consumo de grasas, carnes
rojas, blancas y de pescado; pobre ingesta de fibras; fecapentanos; carne y
pescados asados al carbén o fritos; cerveza comun y la deficiente ingesta de
vitaminas A, Cy E, vegetales, selenio y calcio; edad superior a 40 afos; poliposis
hereditaria; adenomas colorrectales; sindrome de Torre-Muir; sindrome de

Peutz-Jeghers; poliposis juvenil; colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn, etc ).

Cuando se diagnostica un cancer de colon, el 60% de los casos ya se encuentra
avanzada a nivel regional o a distancia, siendo esto el principal factor que influye

en la sobrevida global @.



El prondstico de este cancer depende del estadio patolégico en el momento del
diagndstico, donde la supervivencia a 5 afios va de 74% para el estadio |, hasta

un 5.7% para el estadio 1V, de acuerdo con los grandes registros .

Hay tamizajes para reducir la mortalidad siendo estas medidas efectivas y costo-
efectivas en la poblacion donde se detecta pdlipos preneoplasicos o formas
tempranas a través de busqueda de sangre oculta en heces y colonoscopia, entre
otras ®). La mayor parte de los carcinomas se desarrollan sobre una lesion

preexistente, colitis inflamatoria, poliposis familiar y pélipos adenomatosos ©).

El cancer colorrectal es un grupo heterogéneo de enfermedades con diferentes
alteraciones genéticas y epigenéticas, estas conllevan a una pérdida o ganancia
de funcibn en genes supresores y oncogenes, que regulan la secuencia
adenoma-carcinoma (). La progresion de adenoma a carcinoma es un proceso
que dura aproximadamente 10 afios. Por lo que para detectar dicha
transformacidén son necesarios pruebas de cribado que permitan su deteccion

temprana ®,

Las investigaciones han encontrado algunos factores de riesgo que se relacionan
con la progresion del cancer de colon como la edad, historia previa de poélipos o
cancer colorrectal, u otras enfermedades intestinales inflamatorias, historia

familiar de esta afeccion, sindromes familiares, etnias o razas ©.

Se han observado diferentes comportamientos entre cancer de colon derecho e
izquierdo debido a sus localizaciones anatomicas que tienen un origen diferente
embriologico, ademas de diferentes histologias, tumores con diversas
caracteristicas anatomopatologicas y mas recientemente los diferentes

comportamientos en cuanto a sus bases genéticas y moleculares ©,



En la actualidad, por tipo histolégico, la Organizacion Mundial de la Salud
considera las siguientes variantes del cancer de colon, clasificandolas a su vez
de acuerdo al grado de diferenciacion tumoral en bien, moderado o poco
diferenciado: adenocarcinoma, adenocarcinoma mucinoso 0 muco productor,
carcinoma de células en anillo de sello, de células pequefias, medular,
indiferenciado 'y neuroendocrino. La variante mas frecuente es el
adenocarcinoma ya sea de alto o bajo grado, correspondiendo al alto grado los
carcinomas pobremente diferenciados e indiferenciados, mientras que en el bajo
grado se incluyen las categorias bien y moderadamente diferenciados. La mayor
parte son diferenciados y poseen células cilindricas altas y poca o ninguna
secrecion en su polo apical celular, a excepcidon de los carcinomas de células
mucosas. Los menos diferenciados estan formados de pequefias células cubicas
o poligonales, basdéfilas; su forma de agrupacion es en cordones o en pequefios

macizos dentro del estroma.

Para establecer el prondéstico en estos casos, es necesario el analisis de
diferentes elementos morfolégicos:

1. Localizacién: Los correspondientes a colon izquierdo son de mejor prondstico.
2. Extension en profundidad e invasion metastasica.

3. Tipo histoldgico: Por ejemplo, el adenocarcinoma mucoide y el anaplasico
generalmente tienen mal prondstico.

4. Invasion venosa: empeora el prondstico especialmente cuando se afectan
venas extraparietales.

5. Presencia de infiltrado linfoide: Este es un elemento favorable para el

pronostico ©),

Otros factores derivados del examen de los especimenes, con validez pronéstica,
no enumerados anteriormente, son componente mucinoso, este si es mayor del
50% implica mal prondstico; asi como la infiltracion tumoral de los linfaticos o

perineural. Un elemento importante en el prondstico es el nivel de infiltracion de



la pared intestinal, segun estadio propuesto por la American Joint Committee on
Céncer (AJCC 2010), la cual considera para su estadificacion este nivel de
invasion ya sea en tdnica mucosa, submucosa, muscular propia, subserosa o

serosa ©,

Se han caracterizado distintas vias en el desarrollo del cancer de colon tales
como la inestabilidad microsatelital, la metilacion, la inestabilidad cromosomica.
La primera se observa en aproximadamente el 15% de los casos y es un reflejo
de la incapacidad de las células cancerosas de corregir las delecciones e
inserciones en regiones del ADN que son repetitivas. Lo anterior es debido a la
ausencia de un sistema de reparacion de ADN. Desde el punto de vista de las
vias y receptores, una de las vias mas importantes es la del receptor del factor
de crecimiento epidermal (EGFR). Esta via tiene un rol importante en la
patogénesis del cancer de colon, ya que al ser activada promueve procesos
claves como la transcripcién, migracion angiogénesis, crecimiento celular y
apoptosis. Posterior al desarrollo de una lesion neoplasica en la mucosa desde
la mucosa del colon, esta puede metastizar hacia otros 6rganos, siendo los mas

frecuentemente afectados el higado y el pulmén ©),

Con las mejoras en los procedimientos quirdrgicos y en los tratamientos
oncolégicos se ha logrado tener un gran impacto en respecto a las tasas de
curacion y en la supervivencia de la enfermedad. Al mismo tiempo ha surgido una
importante preocupacion por el conocimiento del cancer de colon derecho, ya
gue tiene una serie de caracteristicas clinicas, patolégicas y moleculares que

influir en el prondstico de los pacientes respecto al cancer de colon izquierdo ).

El cancer de colon derecho a nivel molecular muestra frecuentemente un patron
de inestabilidad microsatelital, mutacion en BRAF y fenotipo mutado de islas
CpG, mientras que el cancer de colon izquierdo presenta inestabilidad
cromosomica, mutaciones en el gen KRAS y una alta expresion del receptor

EGFR. Sin embargo, todas estas diferencias no son excluyentes (),



El cancer de colon derecho segun sexo es frecuente en mujeres y personas
mayores, clinicamente presenta anemia, baja de peso y un estadio avanzado en
el momento del diagndstico a diferencia del cancer de colon izquierdo. Ademas,
muestra un grado menor de diferenciacidon con una alta infiltracion linfocitaria,
mayor presencia de invasion vascular, un mayor nimero de ganglios afectados y
patron mucinoso (. Todas estas caracteristicas tienen un indice prondstico
importante, se ha descrito una supervivencia mucho menor en cancer de colon
derecho comparado con cancer de colon izquierdo en estadios Il y IV; un reciente
metaanalisis muestra que el cancer de colon izquierdo estd asociado con
reduccion del riesgo de mortalidad en un19%, independientemente del estadio

que se encuentre al diagnéstico ),

La alta tecnologia molecular estd generando numerosos datos gendmicos,
transcriptémicos, proted6micos, etc. que estan caracterizando el cancer a nivel
integral. El objetivo es establecer a nivel molecular las pautas para el tratamiento
y manejo del cancer de colon, ademas con estos avances a nivel molecular seria
ideal contar con firmas moleculares que identifiquen los individuos con mayor
riesgo de desarrollar la enfermedad, para asi tomar medidas preventivas (9.
Estas posibles firmas moleculares también podrian guiar a la prediccion de

probable recurrencia de enfermedad después de la cirugia (19,

Todos estos avances han logrado que se tengan valores prondsticos. Ademas,
de dirigir la terapia a seguir segln lo requiera el paciente ©). Es importante
mencionar que Se han observado diferentes tendencias en cuanto a la incidencia
y mortalidad del cancer de colon segun su localizacién anatdmicas, segun su tipo
histoldgico, caracteristicas anatomopatoldgicas y genes implicados lo que hacen
un comportamiento diferente para su compromiso en el paciente con implicancia
en su prondstico de vida, que influyen en su supervivencia global y supervivencia
libre de progresion de enfermedad. Todo esto enmarca una conducta terapéutica
mas dirigida para cada tipo de cancer de colon sea derecho e izquierdo y por esa

razon se plantea la siguiente interrogante.



1.2  Formulacién del problema

¢,De gué manera el comportamiento del cancer de colon derecho versus el
izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad en el Hospital
Santa Rosa entre el 2014 y el 20187

1.3  Objetivos

Objetivo general
Determinar de qué manera el comportamiento del cancer de colon derecho
versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad en el

Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

Objetivos especificos

Describir de qué manera el comportamiento epidemiolégico del cancer de colon
derecho versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad
en el Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

Precisar de qué manera el comportamiento clinico del cancer de colon derecho
versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad en el
Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

Identificar de qué manera el comportamiento anatomopatologico del cancer de
colon derecho versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de

enfermedad en el Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

Establecer de qué manera el comportamiento histolégico del cancer de colon
derecho versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad

en el Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.



Relacionar de qué manera el comportamiento molecular del cancer de colon
derecho versus el izquierdo influye en la sobrevida global y libre de enfermedad
en el Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

1.4  Justificacién

El presente trabajo brindara una casuistica sobre cancer de colon y sus
diferencias entre del lado derecho e izquierdo, ya que en estudios en otras
poblaciones se ha visto un incremento en su incidencia y en la mortalidad; esta
investigacion permitira verificar y comparar los datos existentes, en nuestro pais
no contamos con data actual.

Este trabajo servird de herramienta para mejorar las medidas preventivas, los
programas de deteccion de diagndstico temprano y manejo de estos pacientes
de manera personalizada segun sea el caso; ya que marcara el pronostico y
repercutira en la sobrevida global y libre de enfermedad.

Ademas, conseguiremos adquirir mayor conocimiento del comportamiento del
cancer de colon derecho e izquierdo en nuestra poblacién, y con esto reducir el
nivel de incidencia, tasas de morbilidad y mortalidad. Todo esto ofrecera un

mejor servicio de salud.

Basandonos en el comportamiento del cancer de colon derecho versus el
izquierdo en otras poblaciones, sera nuestro objetivo ver como todas estas
diferencias entre uno y el otro influyen en la sobrevida global y libre de
enfermedad de los pacientes del servicio de oncologia del Hospital Santa Rosa
entre el 2014 y el 2018. Lo cual mejorarda los protocolos de atencidén y permitira

implementar estrategias preventivas y de deteccion temprana.
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1.5 Viabilidad y factibilidad

El trabajo sera viable, ya que se cuenta con los registros clinicos de atencion de
los afios mencionados para el estudio, el cual estd a cargo del servicio de
patologia y del departamento de Oncologia. Ademés, se cuenta con la

aprobacion de la institucion.

Es factible ya que se cuenta con el permiso para revision de historias clinicas
del servicio de archivo, lo que habilitara el nUmero adecuado de pacientes
elegibles para el estudio. Se cuenta con recursos humanos y financieros
necesarios y se podré realizar en el tiempo estimado. Ademas, se cuenta con

el permiso del departamento de oncologia.

El estudio es factible para llevarlo a cabo y tener una mejor casuistica en nuestro

pais.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Lucia Cid Gomez et al. realizaron un estudio con una metodologia de
cohorte en el servicio de Aparato Digestivo del Hospital Alvaro Cunqueiro
en Espafia cuyo objetivo fue analizar las diferencias clinicas,
histopatoldgicas y oncoldgicas entre cancer de colon derecho e izquierdo
que presentaron estadios I, Il y lll. Los resultados arrojan que el cancer de
colon derecho predomind en mujeres y adultos mayores. Siendo su
presentacion predominante para ambos sexos la anemia. La mortalidad fue
mayor en los que tuvieron cancer de colon derecho comparado con aquellos
que presentaron cancer de colon izquierdo ).,

Los pacientes que registraron estadios avanzados fueron los portadores de
cancer de colon derecho y de estos predominaron los de células en anillo de
sello y con grado de diferenciaciéon mucho menor. En cuanto a los pacientes
con cancer de colon izquierdo se observé que en los diferentes estadios la
supervivencia fue similar, pero en los pacientes con estadio Il y que ademas
recibieron quimioterapia, se evidencié una mayor supervivencia libre de
enfermedad a los 5 y 10 afios comparado con los pacientes de cancer de
colon derecho (65.6% y 64.4% vs 73.9% y 70.1%). Se concluye que el
cancer de colon derecho resalta con una tendencia de mal prondstico para

aguellos que tienen estadios avanzados, sea localmente o a distancia.

Lianet Gonzalez Gutiérrez et al. busco identificar las caracteristicas de los
pacientes operados de cancer de colon para lo que realizaron un estudio
con una metodologia de serie de casos realizado en el Hospital de
Cienfuegos desde enero de 2014 a diciembre de 2016 donde su objetivo
fue analizar las variables: edad, sexo, factores de riesgo, localizacién del
tumor, manifestaciones clinicas, técnica quirdrgica realizada segun

localizacion tumoral y complicaciones presentadas en el posoperatorio.
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Los resultados que predominaron fueron los pacientes entre los 60 a 79
afnos, fundamentalmente del sexo masculino. En este estudio prevalen los
habitos toxicos y el antecedente familiar de cancer de colon como factores
de riesgo. Las tumoraciones fueron mas frecuentes en el recto. En el colon,
predominaron los tumores de localizacion derecha, especificamente de
ciego. Las manifestaciones colénicas mas usuales fueron los cambios del
habito intestinal, palidez cutAneomucosa y sindrome general, mientras en el
recto predomind la expulsion de sangre y flema por el ano.

El tipo histoldgico tumoral mas frecuente fue el adenocarcinoma y de ellos
el moderadamente diferenciado y el estadio tumoral l1A fue el mas frecuente,
tanto para tumores de colon como de recto. Se realizaron mas operaciones
radicales que paliativas y se intervinieron mas pacientes de manera electiva
que de urgencia. Se concluye que un diagndstico precoz y oportuno permite
un estadiaje adecuado y el uso de técnicas mas conservadoras %),

Carlos Raul Villegas Mejia et al. presentaron un estudio sobre las
consideraciones sobre lateralidad del cancer de colon donde se registran
como entidades diferentes por lo tanto debemos tenerlo en cuenta para su
estudio, tratamiento y posterior seguimiento. Lo que los llevé a un analisis
exhaustivo donde los objetivos fueron las diferencias en su presentacion del
cancer de colon derecho e izquierdo. El estudio se realiz6 en una institucion
de oncologia de Colombia del 2001 al 2016. El estudio tuvo una
metodologia de tipo retrospectivo enmarcé 442 pacientes desde enero del
2001 a diciembre del 2016 diagnosticados de cancer de colon. Los
resultados fueron que el 54 % tenian cancer de colon izquierdo; el lado
derecho presentd una edad media mayor y predominaba del sexo femenino
en ambas localizaciones. Se demostrd que el cancer de colon derecho
presentd mayor porcentaje de histologia mucinosa, de células en anillo de
sello, al igual que los tumores mal diferenciados. ElI antigeno

carcinoembrionario presentd mayores niveles a 5ng/ml para los pacientes
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con cancer de colon izquierdo vs los afectados del lado derecho. La
hemicolectomia fue el procedimiento quirtrgico mas usado. La relacion de
ganglios resecados fue mayor para el lado derecho con una media de 13,1
+ 8 frente al izquierdo. Los factores prondsticos frecuentes fueron
obstruccion, ulceracién, T4 y perforacion en tumores del lado izquierdo.

Para determinar el calculo de sobrevida se utilizaron el método de Kaplan-
Meier y el test de log-Rank. La media de seguimiento global fue de 38,3
meses para el lado izquierdo y 42,2 meses para el derecho y sobrevida a
cinco aflos de 61 % vs 64 % para colon izquierdo y derecho,
respectivamente. En conclusion el cancer de colon del lado derecho se
presentd en menor namero, mayor edad, histologia mas agresiva, mayor
nivel ganglionar, mayor compromiso de serosa, mayor seguimiento y similar

sobrevida (12,

Burcin Baran et al. realizaron una revision donde su objetivo fue comparar
el cancer de colon del lado derecho y cancer de colon del lado izquierdo en
términos anatdémicos, histolégicos, epidemiolégicos, moleculares, genéticos
y discutir la respuesta de estos tumores tratamiento adyuvante dirigido a
brindar quimioterapia e inmunoterapia. Esta revision se realizé en el
departamento de oncologia basica, del Instituto de Oncologia, Dokuz Eylul
University, Esmirna, Turquia. Los resultados en la ubicacién anatémica del
tumor difiere entre el lado derecho y el lado izquierdo del colon. Tumores en
el colon proximal y colon distal exhiben diferentes caracteristicas
moleculares e histologia. En los tumores del lado derecho se hallan
mutaciones en el desajuste del ADN. Tienden a tener alta inestabilidad
microsatelital. En los tumores del lado izquierdo prevalece la inestabilidad
cromosomica. Mutaciones relacionadas con la via, como KRAS, APC,
PIK3CA, mutaciones de p53.

Las respuestas de la terapia son totalmente diferentes entre estos tumores.

Se puede concluir que los pacientes con cancer colorrectal izquierdo se

14



benefician mas de quimioterapias adyuvantes como 5-fluorouracil basado en
regimenes vy terapias dirigidas como el factor de crecimiento epidérmico, y
tienen un mejor pronadstico. Los pacientes con cancer colorrectal derecho no
responden bien a los tratamientos convencionales de quimioterapias, pero
demuestran resultados mas prometedores con inmunoterapia porque estos
tumores tienen alta carga antigénica. Es esencial evaluar los tumores del
colon del lado derecho y del lado izquierdo como entidades separadas, para
el disefio y desarrollo de regimenes terapéuticos efectivos y mejores

opciones de tratamiento (13,

Liang Liang et al. realizaron un estudio donde la metodologia fue
retrospectiva cuyo objetivo era establecer el perfil de expresion genética
tanto para cancer de colon derecho como cancer de colon izquierdo y a
través de esto obtener los valores prondsticos para ambas identidades, el
perfil de expresion utilizado fue el atlas del genoma del cancer (TCGA). Este
estudio se realiz6 en el departamento de cirugia gastrointestinal del primer
hospital afiliado de Guangxi Medical University en China. La informacion
clinica se recopilo para cancer de colon desde 1988 a 2010 para un analisis
univariado, se descalifico informes donde no se reporte la localizacion del
tumor, y donde no se informe el estadio clinico. El estudio incluyo 258
pacientes de cancer de colon derecho y 180 pacientes con cancer de colon
izquierdo. Para los de cancer de colon izquierdo se utilizaron 5 genes
(PHACTR3, CKMT2, CYP2W1, ERFE, HOXC4), y en cuanto a cancer de
colon derecho se utilizaron 8 genes (EREG, ERFE, HOXC6, SLC22A31,
TFF1, GFI1, ZG16, RASL10B) que estarian implicados en la supervivencia
de global y estarian implicados en modelo pronostico. Los resultados
indicaron que la tasa de supervivencia general del cancer de colon del lado
izquierdo fue mas favorable que la del cancer de colon del lado derecho.
Concluyeron que la mediana de supervivencia de 75 meses fue para los
pacientes afectados con cancer de colon del lado izquierdo, y la

supervivencia del cancer de colon del lado derecho fue de 60 meses (4.
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Xiang —Hua Gao et al. realizar6bn una investigacion cuyo objetivo fue
comparar las diferencias de perfil de expresion genética, mutaciones en
KRAS y BRAF, y sobrevida libre de progresion entre cancer de colon
derecho, cancer de colon izquierdo y recto. Este estudio se realizd en el
departamento de cirugia colorrectal, en el Hospital de Changhai, China. Fue
un estudio cuya metodologia fue retrospectiva, realizado de enero del 2015
a diciembre de 2016, se incluyeron 289 pacientes, de cancer colorrectal
operados del tumor primario, 57 de cancer de colon derecho, 87 cancer de
colon izquierdo y 145 de cancer de recto. En los estudios de
inmunohistoquimica se revisd la inestabilidad microsatelital y expresion
genética de los genes MLH1; MSH2; MSH6, PMS2, p53, ki67, B-tubulina 1ll
y Topll a, en los estudios genéticos con extraccion de DNA se estudio

amplificacion de Kras y Nras.

Para el analisis estadistico se us6 ANOVA, chi cuadrado, t student, y para
andlisis de sobrevida método de Kaplan-Meier. Los resultados de este
estudio demostraron diferencias significativas entre cancer de colon derecho,
izquierdo y cancer de recto en relacion al tamafio de tumor, profundidad de
invasion, diferenciacion y estadio TNM. No hubo diferencias significativas
entre los niveles de expresion de MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, p53, ki67, [3-
tubulina lll y Topll a y en las mutaciones de KRAS y BRAF. La sobrevida libre
de progresioén fue significativamente mas baja en cancer de colon derecho
gque en cancer de colon izquierdo (p= 0.002), no hubo diferencias
significativas en sobrevida libre de progresion en cancer de recto. En analisis
multivariado solo el grado de diferenciacion y estadio clinico mas avanzado
fueron predictivos de sobrevida libre de progresion. Los autores
concluyeron que los pacientes con cancer de colon derecho tuvieron peor
sobrevida que los pacientes con cancer de colon izquierdo y esta corta

sobrevida fue atribuida a caracteristicas de tamafio de tumor, pobre
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diferenciacion, estadio TNM més avanzado (9.

Dae Ro Lim et al. realizaron un estudio, cuyo objetivo fue determinar las
diferencias entre el origen embriolégico, anatdmico, histolégico, genético y
inmunoldgico entre cancer de colon derecho y cancer de colon izquierdo y
su implicancia en sobrevida libre de enfermedad y sobrevida global. Este
estudio se realizd6 en el Departamento de Cirugia SoonChunghyang
University College de Medicina, SoonChunghyang University del Hospital
Bucheon de Sur Korea. Los autores realizaron una investigacion cuya
metodologia fue retrospectiva entre enero del 2000 y diciembre del 2012,
en 563 pacientes con diagnostico de cancer de colon que fueron sometidos
a cirugia, se excluyeron pacientes en estadio 4 y pacientes con cancer de
colon metacronico y sincrénico, en total se incluyeron 414 pacientes , 207
pacientes con cancer de colon derecho y 207 pacientes con cancer de colon
izquierdo , en estos pacientes se analizaron las caracteristicas
demograficas, patolégicas, morbilidad, y resultados de recurrencia y
sobrevida. Para el andlisis de las variables se usé X? o test de Fisher. Para
el analisis de sobrevida global y sobrevida libre de progresion se usoé el
método de Kaplan-Meier. Los resultados que se obtuvieron fueron que el
cancer de colon derecho debutaron con mayor tamafio tumoral, mayor
compromiso ganglionar, moderado grado de diferenciacion y permeacion
linfovascular positiva en comparacion a cancer de colon izquierdo, con un
seguimiento de 66.7 meses, la sobrevida global a 5 afios para cancer de
Colon derecho vs izquierdo fue de 82.1% y 88.7% (p <0.05), la sobrevida
libre de enfermedad a 5 afios para cancer de colon derecho vs izquierdo fue
de 81.4% vs 88.3% respectivamente, en el subgrupo de cancer de colon
estadio Ill, la sobrevida libre de progresion de enfermedad de cancer de
colon derecho vs izquierdo fue 61.1% vs 81.9% respectivamente, p<0.05 ,
mientras la sobrevida global fue de 65.6% vs 78.6% p = 0.56. Los autores
concluyeron que el cancer de colon izquierdo tiene mejores resultados en

sobrevida global y sobrevida libre de progresion de enfermedad que el
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cancer de colon derecho después de cirugia curativa, especialmente en

estadio clinico 11l 16),

Qiong Qin et al. tuvieron como objetivo en su estudio establecer las
diferencias clinico-patoldgicas entre los canceres de colon derecho e
izquierdo y las relaciones entre la ubicacion del cancer de colon y la
supervivencia libre de progresion de enfermedad y supervivencia global a los
5 afnos. Este estudio se realizé en el departamento de medicina oncoldgica,
Tianjin Medical University Hospital General, Tianjin, China. Identificaron entre
el 2005 y 2008 pacientes con cancer de colon que se sometieron a una
cirugia con intencion curativa resultaron siendo estadios Il / lll siendo el
impacto de la ubicacion del tumor en la sobrevida globlal y sobrevida libre de
progresion. Para el estudio utilizaron una metodologia con analisis de
univariados y multivariados donde de 627 pacientes, 50.6% tenian cancer de
colon en el lado derecho. Estos pacientes tenian mas probabilidades de tener
pérdida de peso, segundo tumor primario, mayor elevacion del marcador
tumoral Ca 19-9 previo a la cirugia, tumores mas pobremente diferenciados,
invasion vascular, reparacion de desajustes defectuosos y un historial de
tabaquismo mas intenso. Los resultados fueron que el cancer de colon del
lado derecho tuvo una mayor incidencia de recurrencia en comparacion con
el cancer del lado izquierdo (30.6% vs. 23.2%).

Utilizaron Kaplan-Meier para demostrar las diferencias significativas en la
tasa de sobrevida libre de progresion de enfermedad a los 5 afios entre los
canceres del lado derecho e izquierdo en todas las etapas (68.1% vs. 75.2%).
Sin embargo, no hubo una diferencia significativa en la tasa de sobrevida
global a los 5 afos entre los dos grupos (73.8% vs. 79.0%). La conclusion
del analisis demostréo que los pacientes con cancer de colon en el lado
izquierdo tenian una sobrevida libre de progresién de enfermedad y
sobrevida global a los 5 afios significativamente mejores tasas comparadas
con aquellas con enfermedad del lado derecho en el estadio 11l (64.3% vs.

46.8% y 69.5% vs. 53.5% respectivamente); no hubo diferencias
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significativas en las tasas de sobrevida libre de progresion y sobrevida global
a los 5 afnos en la etapa Il (85.2% vs. 85.9% y 89.8% vs. 88.5%

respectivamente) 17,

Michal Mik et al. llevaron a cabo un estudio en el cual el objetivo fue analizar
las diferencias clinicas, epidemiolégicas y patoldgicas de los pacientes con
cancer de colon derecho y cancer de colon del lado izquierdo, donde los
resultados para el estudio 477 pacientes de los cuales 254 eran mujeres y
223 era varones. Los pacientes fueron operados de forma electiva y en
calidad de urgencia; donde se observé que los pacientes con cancer de colon
izquierdo tuvieron el mayor numero de casos de indicacion de cirugia urgente
y ademas presentaron mayor cantidad de ganglios linfaticos resecados.
También se evidencié que los pacientes con cancer de colon derecho
presentaron mayores diametros tumorales ademas de estadios avanzados.
El estudio se realiz6 en el departamento de cirugia general y cirugia
colorrectal, Universidad médica de Lodz entre el periodo del 2009 a 2012;
este estudio tuvo una metodologia retrospectiva. Para valorar la correlacion
de las variables se utilizd el coeficiente de Pearson. No se analizaron los
factores que influyen en la tasa de supervivencia lo que fue un punto débil
del estudio para valorar los resultados finales de supervivencia global y

supervivencia libre de enfermedad (9.

Javier Martinez Navarro et al. realizaron un estudio donde la metodologia
empleada fue de tipo descriptivo, prospectivo, de corte transversal en las
piezas quirargicas de los pacientes con cancer de colon con diagndstico de
adenocarcinoma realizado entre agosto 2012 y agosto 2014 en el Hospital
General Universitario Dr. Gustavo Aldereguia Lima, donde los objetivos
buscaron relacionar la localizacién de la lesion tumoral y el grado de
diferenciacion histolégica prevaleciendo tumores en colon sigmoides en un
39.13 %. En orden de frecuencia se presentaron las localizaciones en ciego

y colon ascendente, ambas con un 18.26 %.
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Los resultados fueron que se encontré un 73% de adenocarcinomas de bajo
grado (bien diferenciado y moderadamente diferenciado), donde se encontrd
el margen radial como negativo en mas de la mitad de los casos (67,83%),
el 17.40% exhibieron margen radial positivo. De los que presentaron tumores
de alto grado se hallaron bajo el diagnostico de cancer de colon derecho y
de estos el margen radial positivo en el 14.8%. Se registr6 en 14 casos
tumores de alto grado (12.18%) con margen radial negativo, lo que indica
gue se han realizado cirugias no tardias, aun en los casos con tumores poco
diferenciados en los que el margen radial es negativo, lo que favorece a un
pronéstico favorable; corroborandose con la literatura previa donde el
margen radial negativo es un factor que indica menor riesgo de recidiva local

y mayor sobrevida global ©),

Laura Vilorio Marqués et al. llevaron a cabo un estudio cuya metodologia
fue de casos y controles en el Centro Asistencial de Ledn desde enero del
2009 hasta junio del 2012, donde realizaron un estudio de tipo descriptivo
univariable, calculando las frecuencias de las variables cualitativas, ademas
de medias, desviacidn estandar y rangos para las variables cuantitativas.
Ademas se llevé a cabo un andlisis bivariables donde el objetivo fue
describir los resultados encontrados por grupos de edades, sexo,
localizacion del tumor y su grado de diferenciacion, calculandose con un
intervalo de confianza al 95%. Se ejecutd x? para las variables cualitativas, y
pruebas de t-Student, ANOVA o de Kruskal-Wallis para las variables

cuantitativas.

Se reclutaron 408 pacientes con diagnostico de cancer de colorrectal donde
los resultados que se encontraron fue edades entre 25 y 85 afios, de estos
35% fueron mujeres y 65% varones. La edad media para los hombres fue
70.6 afios y para las mujeres 70.2 afios. Ademas se encontr6 que el cancer
de colon derecho fue mayor en mujeres y en los varones la ubicacion

frecuente estuvo en el recto. De los 408 reclutados, 365 pacientes tenian la
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clasificacion TNM en la historia clinica, donde los estadios Il y Il alcanzaron
cada uno 38.6%, y para los estadios | y IV tuvieron 15.9% y 6.8%
respectivamente. Ademas se observé que el TNM fue mayor en zonas
proximales. De las 392 biopsias, la tumoracion estuvo localizado
predominantemente en recto con 38.3%, ademas de 32% para el colon distal;
y el grado de diferenciacion frecuente fue con moderadamente diferenciado
con 43.4%. También se obtuvo que 88% fue del tipo de adenocarcinoma y
de estos 9.7% de tipo mucinoso. Se encontr6 en el cancer de colon derecho
tuvo una presentacion de tipo mucinoso con mas frecuencia llegando hasta
17,2%, en colon izquierdo presentd 9,6% y en recto 4,2%.

La invasion peritumoral muestra también una mayor presencia en el colon,
donde 25.4% corresponden a colon derecho y donde 26.1% se presenta en
colon izquierdo, el otro 9.2% corresponde a recto. Con respecto a la invasion
linfatica y venosa se asociaron con mas frecuencia a tumores pobremente
diferenciados. El marcador KRAS estuvo mutado en un 41,8%, apareciendo
mutado en menor frecuencia en recto. Mientras que el 10,3% presentaron
inestabilidad microsatelital, siendo el colon izquierdo y el recto el lado mas
afectado. No se ha encontrado asociacion del grado de diferenciacién con
los margenes de reseccion, con la invasion peritumoral y perineural, ni
tampoco con los biomarcadores tumorales KRAS y MSI.

En conclusion la distribucion del estadio tumoral en relacion con la
localizacion tiene estadios TNM mas avanzados en zonas proximales, lo que

podria deducirse a una menor deteccion precoz ©).

Enrigue Machicado Zufiga et al. realizaron un estudio donde la metodologia
fue transversal en el hospital Arzobispo Loayza de Peru, entre mayo 2009
hasta setiembre 2013 en el departamento de cirugia general, aparato
digestivo y pared abdominal, donde 114 pacientes resultaron con diagnéstico
de neoplasia maligna primaria de colon y obstruccion baja, de los cuales 42
cumplieron los criterios de inclusion; el objetivo fue determinar asi la clinica

asociada a la localizacion del cancer de colon. Los resultados fueron que la
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media de edad fue de 60.5 afios, predominé el género femenino con 66.7%.
Resultando con el 100% en adenocarcinomas como tipo histoldgico.

De estos pacientes con cancer de colon fueron afectados del lado derecho
61.9%, del lado izquierdo 33.3% y un 4.8% resulté con afectacion mixta.
Ademas se observo que la zona mas afectada fue el colon ascendente.

El sintoma mas frecuente para cancer de colon fue dolor abdominal, del lado
derecho tuvo 76.9% en frecuencia y 71.4% para el lado izquierdo. La astenia
fue el sintoma que se asoci6 significativamente al cancer de colon derecho
que se corroboro utilizando el test de Fisher. Ademas se observaron otros
sintomas frecuentes en cancer de colon derecho como anemia y pérdida de
peso, a diferencia del cancer de colon izquierdo que ademas de dolor
abdominal presentaron sintomas obstructivos; la hematoquecia es un
sintoma frecuente a este nivel. Se concluyé con todo lo encontrado en el
estudio que el cancer de colon derecho es el mas frecuente y se corrobor6

que el 100% fue adenocarcinoma 9,

2.2 Bases teoricas
Se define al cancer como el crecimiento anormal de células que modifican
sus caracteristicas iniciales y adquieren nuevas formas que le dan

malignidad

El estudio del cancer es una de los principales temas de investigacion en los
servicios de salud y de interés por la mortalidad y por su elevada incidencia
(11, En Estados unidos se presentan anualmente 72 090 casos en hombres

y 70 480 en mujeres (12,

En el mundo fallecen mas de cinco millones de individuos por esta
enfermedad. Se espera que para el 2020 aumenten a 15 millones los
enfermos. El cancer colorrectal es la segunda causa de muerte por cancer
en Estados Unidos e Inglaterra y la tercera a nivel mundial, siendo la

afeccion mas frecuente del tubo digestivo 9,
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Las diferencias subregionales son importantes, al parecer debido a los
hébitos alimentarios; los paises centroamericanos tienen incidencias
inferiores en un 50 % a los suramericanos, los cuales son apenas superiores
en un 10 % a los caribefios. Argentina, Uruguay Y el sur de Brasil, muestran
la mayor incidencia, mientras que Colombia, México y el norte de Brasil son
las &reas de menor ocurrencia de cancer de colon y recto. Algunos expertos
han asociado esta situacion al mayor o menor consumo de carnes rojas.

De otro lado, solamente en Cuba, Costa Rica y Ecuador las mujeres

presentan mayor incidencia de cancer de colon y recto que los hombres (1),

Los métodos de deteccién temprana han hecho que la mortalidad sea
menor, pero aun la incidencia ha venido en aumento debido a los cambios
en los factores de riesgo 2. Segun Globocan, en el 2012, es el tercero en

mortalidad, con un aumento de casos en la uUltima década en colon derecho
(12).

Los investigadores han encontrado factores de riesgo que intervienen en la
progresién como la edad, historia previa de polipos o cancer colorrectal u
otras enfermedades intestinales inflamatorias, historia familiar de esta

afeccidn, sindromes familiares, etnias o razas ©.

La alimentacion es uno de los mecanismos determinantes del cancer
colorrectal. Las dietas con mayor predisposicién son las de alto contenido
de carnes rojas y otras fuentes de grasa saturada y baja cantidad de frutas,
vegetales y granos con fibra insoluble, ademas de bajo aporte de calcio y
antioxidantes. La dieta es considera uno de los pilares fundamentales, para

la prevencion, el tratamiento, prondstico del cancer de colon ()

Dos tercios del cancer colorrectal se ubican en el colon y un tercio en el
recto. Dentro del colon, el sigmoide en un 45% y en el ascendente con un

30%, donde la frecuencia del cancer de colon derecho es mas elevada.
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El cancer colorrectal se desarrolla en etapas; aparece, al inicio, en parches
de la mucosa, como areas de hiperproliferacion a nivel de las criptas, donde
se forman adenomas. Algunos de estos crecen, se hacen displasicos y se
malignizan. Ciertos cambios son el resultado de una serie de anormalidades
genéticas, heredadas, cancer hereditario, o adquiridas por diversas
mutaciones. El primer paso consiste en que factores iniciadores interactian
de forma directa con el ADN celular donde se veran las diferentes

mutaciones en el genoma @.

Las formas de presentacion del carcinoma de colon son vegetante,
infiltrante y ulcerada o mixtas. Las formas vegetantes crecen hacia la luz del
intestino, son frecuentes en colon derecho, por lo general se ulceran,
pueden dar lugar a intususcepcioén y la obstruccion colbnica es tardia. Las
formas infiltrantes predominan en el colon izquierdo, comprometen
paulatinamente toda la pared, reducen la luz y producen obstruccion. Las

formas ulcerosas solas son raras .

La extensién local por contigiidad del cancer de colon ocurre a lo ancho y
largo de la zona afectada, también en profundidad con la invasién a las capa
submucosa, muscular, serosa y finalmente al mesocolon y tejido adiposo
pericolico. La invasion regional puede ser por via linfatica y venosa, siendo

estos componentes sumamente importantes para el pronostico ©).

El prueba de diagnéstico se utiliza el antigeno carcinoembrionario (CEA)
que es el marcador tumoral mas conocido, tiene una sensibilidad y
especificidad baja. No es utilizado en el screening, ya que cuando da

positivo se trata de lesiones avanzadas @,

En cuanto a la patologia se necesita realizar un analisis macroscopico

exhaustivo del espécimen operatorio que permita identificar todos los
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cambios morfolégicos del tumor, que incluyen forma de la lesion y
disposicion en relacion con la luz del colon ya que puede ser parcial o
totalmente estenosante segun diversos grados. © La diferencia entre estos
tumores se puede atribuir al origen anatémico o del desarrollo, a factores

carcinogénicos distintos; o una combinacion de ambos (3.

Actualmente, se reconocen tres tipos de genes como responsables del
cancer colorrectal; estos son los oncogenes, los genes supresores y los

genes reparadores de errores de la replicacion del ADN @,

La pérdida de regiones especificas de ciertos cromosomas es otra de las
alteraciones frecuentemente asociadas al cancer colorrectal. Esas regiones
cromosomicas son portadoras de genes supresores del crecimiento, que
regulan el crecimiento y la diferenciacion; su pérdida provoca entonces el
desarrollo neoplasico. Uno de estos genes es el asociado a la adenomatosis

colénica familiar, gen fap, y se localiza en el cromosoma 5q @,

Pérdidas alélicas del cromosoma 5g se observan en 20 - 50 % de los
canceres colorrectales esporadicos y en 30 % de los adenomas no

asociados a poliposis familiar (.

La determinacion del estudio genético, mutacional de KRAS y el de la
inestabilidad de microsatélites (MSI), ya sea mediante el analisis de este
tipo de marcadores o el de la expresién de las enzimas del sistema MMR
(Mistmach-repair enzymes) son claros biomarcadores analizados por su

valor pronéstico y predictivo en el tratamiento de la enfermedad (9.

Un importante valor prondstico adquiere el estudio de los margenes
quirdrgicos, tales margenes de reseccion son definidos como la distancia en
centimetros que se deja entre el borde infiltrante del tumor y el corte que se

hace para extraerlo. Siempre se debe extirpar una cantidad adecuada de
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tejido sano alrededor del tumor para no correr el riesgo de dejar células
tumorales. Ningun espécimen bien resecado admite menos de 2
centimetros de margen para que la reseccion sea valida y cuente con un

buen prondstico ©).

La obtencion de margenes adecuados esta fielmente relacionada con la
localizacion anatémica del tumor, aunque en ocasiones es imposible
obtener margenes de seguridad debido al inmediato compromiso de
estructuras importantes. Los margenes de un espécimen colorrectal
resecado por cancer incluyen margenes longitudinales (proximal y distal),
ademas de mesentérico y radial. Estos son aplicables a todos los segmentos
del intestino grueso desde el colon ascendente hasta la porcion superior del
recto. No son parametros aplicables en el recto bajo, porque el peritoneo no
lo cubre completamente y por su destacada proximidad a los érganos
pélvicos. La reseccion de segmentos del colon que no incluyan recto bajo o
inferior es considerada completa solo si todos los margenes de reseccion

estan libres de invasion tumoral ©,

En, aproximadamente, el 60% de los casos diagnosticados la enfermedad
ya se encuentra avanzada a nivel regional o a distancia y es un importante

factor que influye en la sobrevida global @,

Un cuarto de los pacientes con cancer de colon al diagnéstico se encuentran
en estadio 1V, y otro cuarto del total progresara al estadio IV ante el fracaso

de los tratamientos instaurados ®,

El estudio de factores prondsticos mejora y ayuda a comprender el resultado
final, perfeccionando el diagnéstico y la actuacion médica. Ofrece una
informacion que clarifica y apunta al posible prondstico en cada paciente,

configurandose como necesario en todo dictamen anatomopatoldgico ©).
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2.3 Definicion de términos basicos
Colon derecho: Anatbmicamente es definido como la localizacién del
tumor que incluye ciego, apéndice, colén ascendente, flexura hepatica y

colon transverso proximal (2/3 del colon transverso).

Colon lzquierdo: Anatomicamente es definido como la localizacion del
tumor colon trasverso distal, (1/3 de colon transverso distal) flexura

explénica, colon descendente, y colon sigmoides.

Inestabilidad microsatelital: (IMS) Se define como una disminucién o un
aumento en la longitud de los microsatélites en el ADN tumoral, en
comparaciéon con el ADN normal correspondiente. Las mutaciones en los
genes del sistema de reparacion de apareamiento erroneos o mismatch
repair (MMR) impiden que los errores de replicacion cometidos por el ADN
polimerasa sean reparados, 0 que permite la aparicion de un fenotipo
mutador y, por ende, una elevada tasa de mutacion celular, y da origen a
la IMS.

Gen Kras: Gen que produce una proteina llamada KRAS, que participa en
las vias de sefializacion celular que controlan el crecimiento, la maduracion
y la muerte de las células. La forma natural inalterada del gen se llama
KRAS natural. Las formas mutadas (cambiadas) del gen K-RAS se
encuentran en algunos tipos de cancer, como el cancer de pulmén de
células no pequefas, el cancer colorrectal y el cancer de pancreas. Es
posible que estos cambios estimulen el crecimiento de las células y su
diseminacién por el cuerpo. Saber si el tumor de un paciente tiene una
forma mutada o natural del gen K-RAS puede ayudar a planificar el
tratamiento del cancer. También se llama gen KRAS.

Gen Braf: BRAF es un gen humano gue codifica una proteina llamada B-

Raf. El gen también se conoce como protooncogén B-Raf y v-Raf sarcoma
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murino viral oncogén homologo B, mientras que la proteina es conocido mas

formalmente como serina/ treonina-proteina quinasa B-Raf.

La proteina B-Raf esta involucrada en el envio de sefiales dentro de las
células que estan involucradas en la direccion del crecimiento celular . En
2002, se demostré que era  defectuoso (mutado) en

algunos canceres humanos.

Inestabilidad genética: Puede generarse por mutaciones individuales en
un gen concreto, por pérdida o ganancia de cromosomas o, lo que parece
ser mas frecuente, por reorganizaciones a gran escala de los cromosomas.
La pérdida de la estabilidad genética favorece el desarrollo de tumores, ya

que propicia la aparicién de mutantes que pueden ser seleccionados.

Islas CpG: Son sitios de ADN que conforman aproximadamente un 40%
de promotores de los genes en mamiferos. Son regiones con alta

concentracion de pares de citosina y guanina enlazados por fosfatos.
Sobrevida libre de enfermedad: (SSE) Es el periodo después de terminar
un tratamiento primario durante el que el paciente sobrevive sin signos ni

sintomas de la enfermedad.

Sobrevida global: (SG) Corresponde al niumero de pacientes vivos al

término del periodo de observacion, con enfermedad o sin ella.
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CAPITULO IlIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacién de la hipotesis
El comportamiento del cancer de colon derecho versus el izquierdo
influye significativamente en la sobrevida global y libre de enfermedad en
el Hospital Santa Rosa entre el 2014 y el 2018.

3.2 Variables y su operacionalizacion

Tipo por | Indicador | Escala |[Categoriasy sus| Medio de
. Definicion su de valores \verificacion
Variable L
naturaleza medicidn
1.- 18-20
3.-21-30
Tiempo Numero de |Ordinal 4.- 31-40
transcurrido a afos al 5.-41-50
Edad partir del  |Cuantitativa| diagnéstico 6.- 51-60 Historia
nacimiento 7.-61-70 clinica
de una 8.- 71-80
persona 9.->81
Género 1.-Femenino
Género consignado [Nominal 2.-Masculino Historia
Sexo e o S -
organico Cualitativa |en la historia clinica
clinica
Signo es la 1.-Dolor abdominal
manifestacion 2.-Alteracion del
observada en Segun lo habito
la exploracion Consignado [Nominal defecatorio
Sintoma o médica; Historia 3.-Anemia. Historia
signo inicial |sintoma es el|{Cualitativa clinica 4.-Baja de peso. clinica
elemento 5.-Vomitos
subjetivo 6.- Obstruccién
percibido por intestinal
el paciente. 7.-Hematoquecia.
Medicién de 1.- 60%
la capacidad \Valorar seguin 2.-70%
de los la escalaOrdinal 3.- 80% Historia
pacientes con funcional 4.- 90% clinica
cancer de 5.-100%
karnosky realizar
tareas
rutinarias
1.-tercio superior 0
Localizacién | Ubicacion Localizacion proximal Historia
reportada
del Anatémica | Cualitativa [segin laNominal [2.-tercio medio clinica
Tumor del tumor s_(I)EI,c\)Angs;('\)Ap’\lla, 3.-tercio inferior o
distal
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Descripcion Nominal |1.-Epidermoide Historia
de cuan 2.-Adenocarcinoma [clinica
anormales se Segun 3.-Neuroendocrino
ven las reporte . de 4.- Linfoepitelial
anatomia
) células y los patolégica.
Tipo .
o tejidos .
histolégico Cualitativa
cancerosos al
tumoral ) )
Microscopio |
cuan rapido
se podrian
multiplicar y
diseminar.
Nominal [1.-G1 Bien Historia
Segun diferenciado clinica
Se parece el reporte de 2.-G2
- anatomia
tejido del - Moderadamente
Grado de ) patologica
] o tumor al  |Cualitativa diferenciado
diferenciacion|
tejido normal 3.-G3 pobremente
en el que diferenciado.
surgio el 4.-Indiferenciado
tumor
Ordinal |1.- Estadio | Historia
2.-Estadio 1A clinica
Etapa o fase Segun la 3.-Estadio Il B
Estadio de la o clasificacion 4.-Estadio Il
- Cualitativo [de TNM _
Clinico enfermedad 5.-Estadio IV
segun la 6.-Estadio IVA
clasificacion
JCC
Conjunto de Nominal [1.-Quirlrgico Historia
: Segun lo __ . .
medios cuya reportado en 2.-Quimioterapia clinica
Tratamiento (finalidad es la o la historia| 3.-Tratamiento
o » Cualitativo |finica )
recibido curacién o combinado
alivio de la
enfermedad
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1Tipos y disefio:

Estudio de enfoque cuantitativo. Segun la intervencion del investigadores
observacional; segun el alcance, descriptivo; segun el nUmero de mediciones de
la o las variables de estudio, transversal; segun el momento de la recoleccion de

datos, retrospectivo.

4.2 Disefio muestral
Poblacion universo
Todos los pacientes diagnosticados con cancer de colon en el departamento de

Oncologia del hospital Santa Rosa.

Poblacion de estudio:
Los pacientes diagnosticados de cancer de colon en el departamento de
Oncologia del hospital Santa Rosa del 2014 al 2018.

Muestra:
Todos los pacientes, diagnosticados de cancer de colén que fueron intervenidos
quirargicamente y/o recibieron tratamiento con quimioterapia adyuvante en el

departamento de Oncologia del Hospital Santa Rosa desde 2014 al 2018.

Muestreo o seleccion de la muestra:
Todos los pacientes vivos diagnosticados con cancer de colon en el periodo 2014

al 2018; se utilizard una muestra censal.

Criterios de inclusion:
Pacientes mayor o igual a 18 afios.
Pacientes con diagndstico histologicamente probado de cancer de colon estadio

clinico I-1V.
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Pacientes con datos completos epidemiologicos, segun el reporte de las historias

clinicas.

Criterios de exclusion:
Muerte durante el inicio o antes del tratamiento
Pacientes que no cuenten con histologia y datos epidemiolégicos completos en

las historias clinicas.

4.3 Técnicas y procedimiento de recoleccién de datos.
Instrumentos de recoleccion de datos:
Ficha clinica de recoleccion de datos elaborado por el propio investigador
donde se registraran los datos directamente de la historia clinica y de los

informes anatomopatolégicos de los pacientes.

4.4 Procesamiento y analisis de datos
Los datos del estudio se analizaran con la prueba estadistica de Chi cuadrado
y seran procesados en el paquete SPSS version 2019 para analisis

estadistico.

4.5 Aspectos éticos
No requiere consentimiento informado ya que los datos que se tomaran se
realizaran a través de las historias clinicas, pero si requiere autorizacion de la
institucion donde se realizara, para lo cual se cuenta con la aprobacién para

la ejecucion del estudio en mencién.
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CRONOGRAMA

Pasos

2019

Febrero

Marzo

Abril

Mayo

Junio

Julio

Agosto

Setiembre

Octubre

Noviembre

Diciembre

Redaccion final del
proyecto de
investigacion

Aprobacién del
proyecto de
investigacién

Recoleccion de datos

Procesamiento y
analisis de datos

Elaboracion del
informe

Correcciones del
trabajo de
investigacién

Aprobacién del trabajo
de investigacién

Publicacién del
articulo cientifico
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PRESUPUESTO

Concepto

Monto estimado (soles)

Material de escritorio
Soporte especializado
Empastado de la tesis
Transcripcion
Impresiones

Logistica

Refrigerio y movilidad

Total

100.00
500.00
100.00
100.00
400.00
300.00
200.00
1700.00
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia

Pregunta de Objetivos Tipo y disefio Poblacién de Instrumentos
Titulo investigacion Hipotesis de estudio estudio y de
procesamiento de recoleccion
datos
De qué manera el | Objetivo general: El Tipo de estudio mixto[Poblacién de estudio:  [Ficha clinica de|
Céancer |comportamiento del | Determinar de qué manera el comportamien a que mide|Los pacientesjrecoleccion de datos
de colon [cancer de colon | comportamiento del cancer de to del cancer ariables tipoldiagnosticados de céancerjelaborado por el
derecho |derecho versus el | colon derecho versus el de colon cuantitativas  comojde colon en ellpropio  investigador|
versus |izquierdo influye en | izquierdo influye en la cualitativas, es unjdepartamento dedonde se registraran
izquierdo [la sobrevida global y | sobrevida global y libre de derecho lestudio Oncologia del hospitallos datos|
en libre de enfermedad | enfermedad en el Hospital versus el lobservacional, Santa Rosa del 2014 aldirectamente de la
sobrevid |en el Hospital Santa | Santa Rosa entre el 2014 y el izquierdo descriptivo 2018. historia clinica.
aglobal [Rosaentre el 2014y | 2018. influye retrospectivo.
libre de [el 2018? significativame
enfermed nte en la
Ho:SitaI sobrevida
Santa global y libre
Rosa de
2014- enfermedad
2018 en el Hospital
Santa  Rosa
entre el 2014 y
el 2018.
Objetivos especificos Muestra:

Describir de qué manera el
comportamiento

epidemioldgico del cancer
de colon derecho versus el
izquierdo influye en la
sobrevida global y libre de
enfermedad en el Hospital
Santa Rosa entre el 2014 y

el 2018.

Precisar de qué manera el
comportamiento clinico del
cancer de colon derecho
versus el izquierdo influye
en la sobrevida global y

libre de enfermedad en el

'Todos los pacientes,
diagnosticados de cancer
de col6n que fueron
intervenidos
quirdrgicamente y/o
recibieron tratamiento con
quimioterapia adyuvante
len el departamento de
Oncologia del Hospital
Santa Rosa desde 2014
al 2018
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Hospital Santa Rosa entre
el 2014 y el 2018.

Identificar de qué manera
el comportamiento
anatomopatolégico del
cancer de colon derecho
versus el izquierdo influye
en la sobrevida global y
libre de enfermedad en el
Hospital Santa Rosa entre
el 2014 y el 2018.

Establecer de qué manera
el comportamiento
histolégico del cancer de
colon derecho versus el
izquierdo influye en la
sobrevida global y libre de
enfermedad en el Hospital
Santa Rosa entre el 2014 y
el 2018.

Relacionar de qué manera
el comportamiento
molecular del céancer de
colon derecho versus el
izquierdo influye en la
sobrevida global y libre de
enfermedad en el Hospital
Santa Rosa entre el 2014 y
el 2018.
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FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CANCER DE COLON DERECHO VERSUS IZQUIERDO EN SOBREVIDA
LIBRE DE ENFERMEDAD Y GLOBAL
HOSPITAL SANTA ROSA 2014-2018

Nombres y Apellidos:

Sexo Teléfono
Historia Clinica: Fecha de Nacimiento:
Edad al Diagnéstico: Grado funcional: ECOG y/o indice de Karnofsky

CARACTERISTICAS CLINICAS:

Anemia

Hemorragia digestiva Baja
Dolor Abdominal

Cambios de habito Intestinal
Obstruccion

Perforacion.

CIRUGIA: Sl I:I Fecha:

NOI:I

Tipo de cirugia:

Morbilidad Quirargica:

Mortalidad Quirdrgica:

ANATOMIA PATOLOGICA:

Localizacion:
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Tipo Histolégico:

Grado de diferenciacion:

Tamarnio:

Ganglios Linfaticos:

IVL(Invasion linfovascular):

IPN (invasion perineural):
Estadificacion TNM:

Margenes quirargicos:

CARACTERISTICAS MOLECULARES Y GENETICAS: (Inmunohistoquimica y pieza

operatoria)

Inestabilidad microsatelital:
- MSH2 MSH6 MLH1 PMS2

Estudio genético RAS:
- KRAS NRAS

Estudio genético BRAF:

QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE:

Quimioterapia : Si

NO

Esquema de Quimioterapia utllizado, dosis, N. ° ciclos

Inicio de Tto. (Fecha)

1



Fin de Tto (fecha)

Toxicidad (grado)

SEGUIMIENTO (Meses):

Recidiva loco regional: Si

NO

e Localizacion :

I:l:echa de recidiva:

(]

Metéastasis a distancia: Si

NO

e Localizacion :

Fecha de metastasis:

[]

Mortalidad: Si

NO I:I

Fecha:

Causa:
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