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RESUMEN

Antecedentes. El cancer colorrectal (CCR), es el cuarto cancer mas frecuente en México. La nutricién en los
pacientes que lo padecen juega un papel imprescindible tanto en la evolucién como en la sobrevida del mismo,
tomando en cuenta que aproximadamente 20% de los pacientes muere por complicaciones de desnutricion.
La evaluacion de la composicion corporal a través del Angulo de Fase (AF) es una manera eficaz de detectar
cambios en la integridad de la memabrana celular, pudiendo asociarse con otros factores como deterioro en
la calidad de vida y aumento en la mortalidad. Algunos autores suponen que una ingesta mayor de proteinas,
se asocia a valores mayores del AF, sin embargo, el consumo de las mismas proteinas animales, se ha
correlacionado con mecanismos que promueven la evolucién del CCR. Planteamiento del problema. No
existe asociacion clara entre el AF y la ingesta del paciente, la cual, juega un papel fundamental en el estado
de nutricion del paciente, y de la misma enfermedad. Justificacion. Los pacientes con CCR sufren cambios
en su estado de nutricion derivados del propio catabolismo de la enfermedad, por lo que la alimentacién en
estos pacientes juega un papel fundamental. El encontrar la relacién que existe entre el AF y la ingesta de los
pacientes con CCR, permitira el desarrollo de programas de intervencion nutricional enfocados a esta
poblacidn, lo cual puede generar un impacto positivo en su calidad de vida y mejorar su sobrevida. Objetivo.
Conocer si existe relacion entre el AF y la ingesta del paciente con CCR. Hipétesis. Una ingesta alta en
carnes rojas y procesadas, se asocia a un angulo de fase menor en pacientes con CCR, lo cual empeorara la
evolucién, aumentando el riesgo de mobi-mortalidad del paciente. Metodologia. Estudio transversal analitico.
Se reclutd a 50 pacientes, en los Servicios de Oncologia, Coloproctologia y Cirugia General, que cumplieron
con los criterios de seleccion. Una vez que accedieron particpar como voluntarios, se les cité para la toma de
muestra sanguinea, la medicién de la composicion corporal y AF mediante Impedancia Bioeléctrica (IBE), asi
como para la aplicacién de los cuestionarios que valoraron su ingesta dietética. Andlisis estadistico. Se
utilizé estadistica descriptiva e inferencial, epecificamente el coeficiente de correlaciébn de Spearman para
conocer si existio relaciéon entre las variables del estudio. Se utilizé el paquete estadistico SPSS. Resultados.
El 66.7% (10 pacientes) de los pacientes no presentaron alguna complicacién posoperatoria, siendo
las mas frecuentes: ISQ (20%), ileo adinamico (20%), ISQ+ ileo adinamico (13.3%), entre otras. Los
dias de estancia intrahospitalaria de los pacientes fueron en promedio 8.2+4.3 dias. Encontramos
diferencias en la reactancia (Ohms) entre los pacientes que presentaron alguna complicacion
posperatoria vs los que no presentaron complicaciones (p=0.04), asi como entre los diferentes

estadios clinicos (p=0.02), principalmente entre los estadios IlI-1V (en el analisis post hoc) (p=0.39).

Palabras clave: cancer de colon, cancer de recto, neoplasias, composicién corporal, impedancia

bioeléctrica, complicaciones postoperatorias.
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ANTECEDENTES

1. Proceso fisiopatoldégico del cancer

Existen muchos tipos de cancer, y aunque pueden tener similitudes, la manera en que se propagan y crecen
le otorga individualidad a cada tipo. En México, los tumores malignos, constituyen la tercera causa de muerte

y a nivel mundial, se considera una de las enfermedades con mayor incidencia (1).

El cuerpo humano esta constituido por millones de células. Dichas células estdn en constante reproduccion
para mantener la integridad celular y el correcto funcionamiento de los diferentes érganos. Este proceso de
division celular, esta regulado por una serie de mecanismos de control que indican a la célula cuando debe
dividirse y cuando permanecer inmovil. Si dichos mecanismos de control se alteran en alguna célula, esta y
sus descendientes inician una division incontrolada que con el tiempo, dara lugar a una masa conocida como

tumor o nodulo (2, 3).

Cuando las células que constituyen dicho tumor, no poseen la capacidad de invadir otros 6rganos, se
denominan “tumores benignos”. Por el contrario, cuando estas células de crecimiento incontrolado adquieren

la facultad de proliferar en otros érganos o tejidos (metastasis), se llaman “tumores malignos”, o bien cancer

3).

El diagndstico del cancer, se realiza mediante pruebas de laboratorio, en las que concentraciones elevadas
de ciertos elementos, o bien, la presencia de ciertas sustancias, corresponden al desarrollo de una neoplasia,
no obstante, las pruebas de laboratorio también proveen informacion acerca del estadio del cancer, de la
reaccion del cancer a determinado tratamiento, de la presencia o ausencia de metastasis, ademas, del estado
de salud general del paciente (4). Pese a todo, los analisis de laboratorio anormales, no son un signo
diagnostico de cancer, por lo que para confirmar la diagnosis, se necesita realizar otros procedimientos, como

pruebas de imagen y biopsias.

Las pruebas o estudios de imagen, generan representaciones gréaficas de las regiones internas del cuerpo, en

donde se puede observar el crecimiento de un tumor. Existen diferentes métodos (5):

-Tomografia computarizada (TC): es una maquina de rayos X conectada a una computadora que toma
una serie de imagenes, con ayuda de un tinte o material de contraste que destaca los diferentes érganos y

sus irregularidades.

-Exploracion nuclear o gammagrafia: se inyecta un material radioactivo que fluye por el torrente
sanguineo. Un escaner detecta la radioactividad y genera imagenes de los huesos u érganos , detectando

toda anomalia.



-Resonancia magnética (RM): Un iman conectado a una computadora crea imagenes detalladas de

las zonas internas del cuerpo, logrando computarizar los tejidos.

En muchos casos, se opta por tomar una muestra del tejido o biopsia, la cual es examinada por un patélogo,
para determinar la presencia de células cancerosas. La muestra puede obtenerse de diferentes maneras: con
una aguja, a través de un endoscopio o por medio de una cirugia, en la que se puede extraer todo el tumor y

el tejido que rodea dicho tumor (escision) o bien, se extrae s6lo una parte del tumor (incision).

El tratamiento del cancer de manera general, depende del tipo de cancer y de la actividad de la enfermedad,
es decir, de qué tan avanzado se encuentra el cAncer al momento del diagndstico. Se puede recibir solo un
tipo especifico de tratamiento, o bien, la combinacién de varios. Los tipos de tratamiento mas prevalentes para

el control del cancer, son (2, 5):

1. Cirugia: puede ser para la remocion total o parcial del tumor.

2. Radioterapia: utilizando altas dosis de radiacién, se destruyen células cancerosas y se logra la
reduccion de tumores.

3. Quimioterapia: detiene el crecimiento de células cancerosas, mediante farmacos. Se utiliza para
reducir la progresién del cancer, aliviar sintomas o0 como tratamiento curativo.

4. Inmunoterapia: terapia biolégica que utiliza al propio sistema inmunitario para combatir el cancer.

1.1 Céancer colorrectal

El CCR, es uno de los mas prevalentes a nivel mundial. Es el cuarto cancer mas frecuente en México y a nivel

mundial, responsable de 700,000 muertes al afio (6).

El colon y recto, también llamados Intestino Grueso, conforman la ultima porcion del sistema digestivo, el cual
inicia en la boca. El colon es responsable de absorber nutrimentos, agua y sal de los alimentos, asi como de
almacenar la materia de desecho de los mismos. El recto, es la ultima porcion del sistema digestivo, midiendo
aproximadamente 15 centimetros, y es el encargado de guardar las heces fecales para posteriormente, ser

expulsadas por el ano (7).

El CCR, es un tumor maligno que se origina dentro de las paredes del intestino grueso, e incluye los
segmentos: ciego, colon ascendente, colon transverso, colon descendente, sigmoides y recto, excluyendo los

tumores del intestino delgado y del ano (8).

La mayoria de los casos de CCR, comienza con la formacién de polipos, los cuales, son tumores que se
forman en el revestimiento interno del colon o del recto (3, 6). La mayoria de los poélipos son detectados en
el transcurso de exploraciones endoscopicas indicadas por diversos motivos. En los casos sintomaticos, la
presencia de anemia por pérdida de sangre en heces y en recto (rectorragia), constituyen las manifestaciones

mas frecuentes (9, 10).



Existen principalmente tres tipos de pdolipos (7):
-Hiperplasicos: son los mas frecuentes en poblacion adulta y por lo general, no malignizan.

-Inflamatorios: se forman como consecuencia del proceso regenerativo de un foco inflamatorio, por lo

gue, al igual que los hiperplasicos, carecen de potencial de degeneracion neoplasica.

-Adenomatosos: poseen un potencial de malignidad. Este tipo de pélipos, también conocidos como
adenomas, se clasifican como tubulares o vellosos, y la combinacion de ambos, se conoce como tubulo-

vellosos. Mas del 95% de los casos de CCR, pertenece a este tipo (6,7).

Existe un cuarto tipo de pélipo, menos comun que los anteiores, llamado “hamartomatoso”, el cual es
consecuncia de la proliferacion de céulas maduras de la mucosa y se presenta principalemten en poliposis

juvenil, o en algunos sindromes (ver tabla 1) (9,10).

Exiten factores que pueden hacer que un pdlipo hiperplasico sea canceroso: si el polipo es mayor a un
centimetro, si hay presencia de mas pdlipos, algun foco de adenoma dentro del pdlipo (pdlipo mixto
hiperplasico - adenomatoso), si después de la extirpacion de un pdélipo se descubre la presencia de displasia,
o0 bien, historial familiar de CCR (2, 11, 12).

Tabla 1. Etiologia de los pdlipos, adaptado de (9).

Hereditarios Hamartomatosos No hereditarios
- Adenomatosos: -Sindrome de Peutz-Jeghers
-Poliposis adenomatosa familiar -Poliposis juvenil ]
o _ _ -Sindrome de
-Poliposis adenomatosa -Neurofibromatosis _
] Cronkhite-Canada
atenuada -Sindrome de Cowden o
o . ) -Poliposis cerrada
-Poliposis asociada al gen MYH -Sindrome de Bannayan-
-Sindrome de Gardner Ruvalcaba-Riley

-Sindrome de Turcot

El método diagndstico de eleccién, es la colonoscopia, ya que no solo determina el nUmero, tamafio y
localizacién de los polipos, sino que permite la obtencion de biopsias para su evaluacion histologica. El
tratamiento de eleccion de los adenomas colorrectales es la polipectomia endoscoépica. Esta técnica permite

efectuar la reseccion completa de méas del 90% de las lesiones (10).

Los poélipos adenomatosos, en general son polipos de pequefio tamafio (menos a 5 mm) que cubren

difusamente la mucosa del colon. La mayoria de los pacientes, presentan lesiones gastroduodenales
7



asociadas. Mientras que los pdlipos géstricos suelen ser no neoplasicos (hiperplasia glandular fandica), los
pélipos duodenales son de naturaleza adenomatosa y su incidencia aumenta con la edad. Los polipos
duodenales se pueden clasificar en 4 estadios de acuerdo a la clasificacion de Spiegelman (Tabla 2), tomando
en cuenta sus caracteristicas endoscopicas e histolégicas, siendo el estadio IV el que tiene mayor riesgo de

cancer.

Tabla 2. Clasificacion de Spiegelman de los adenomas duodenales en la poliposis adenomatosa (9).

1 2 3
Numero 1-4 5-20 >20
Tamafo (mm) 14 5-10 >10
Histologia Tubular Tubulo — velloso Velloso
Displasia Bajo grado Moderada Alto grado
Estadio I: 4 puntos, Estadio Il: 5-6 puntos, Estadio Ill: 7-8 puntos, Estadio IV: 9-12 puntos.

El tratamiento de la poliposis adenomaosa es en la mayoria de los casos, quirdrgico, como se mencioné
anteriormente. La eleccidn de la técnica quirdrgica, la cual puede ser: colectomia con anastomosis ileorrectal
(extirpacion total o parcial del colon, con reparacion del transito intestinal, mediante un canal de comunicacién
entre ileon y recto), proctocolectomia con reservorio ileal (reseccién del colon, con reconstruccién del transito
intestinal a través de un reservorio o neorecto) o anastomosis ileoanal (unién de ileon y ano), dependera de
la edad de diagnético de la enfermedad, del fenotipo de la misma y de la historia familiar, asi como del propio
paciente. Tras la cirugia, se recomienda realizar un seguimiento endoscopico con una periodicidad de 6 a 12

meses para aquellos pacientes con remanente rectal y de 3 afios para aquellos con reservorio ileal (13).

El adenocarcinoma es un tipo de cancer que comienza en las células que forman las gandulas que producen
moco para lubricar el interior del colon y recto. La mayoria de las neoplasias malignas que se originan en el
intestino grueso, son adenocarcinomas epiteliales, originados, a su vez, de pélipos proliferativos (11, 12). La

clasificacién histopatolégica de los carcinomas es:
-Exofiticos / fungantes con predominio de crecimiento intraluminal
-Exofiticos / ulcerativos con predominio de crecimiento intramural
-Infiltrativo difuso / linitus plastica con crecimiento endofitico
-Anular con envolvimiento circunferencial de la pared colorrectal y constriccién del lumen.

Los carcinomas del colon proximal, tienden a crecer como masas exofiticas, mientras que las del colon

transverso y descendente, tienden a ser endofiticas y anulares. Desde la superficie infiltrada por células
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tumorales, puede llegar a adherirse a estructuras adyacentes. Asi mismo, la extension via linfatica o
sanguinea puede ocurrir tempranamente en la historia natural de la enfermedad y desarrollar enfermedad

sistémica (11).

Existen mutaciones genéticas que condicionan la replicacion de ADN local y aceleran la replicacion de
colonocitos. La acumluacién progresiva de multiples mutaciones genéticas, resulta en transicion de la mucosa
normal a adenoma benigno, después a displasia severa y ultimamente a carcinoma franco (6,8), esta
evolucién puede llegar a tardar hasta 10 afios (9). Los tumores endocrinos son mas comunes en el recto (54%
de los casos), seguido del ciego (20%), colon sigmoides (7.5%), recto - sigmoides (5.5%) y colon ascendente
(5%) (9, 112).

1.1.1 Factores de riesgo

Entre los factores de riesgo para desarrollar CCR se encuentran: tabaquismo, consumo de alcohol, presencia
de sobrepeso u obesidad, pobre ingesta de vegetales —justificado por la carencia de antioxidantes-, pobre
ingesta de vitaminas y de minerales, alto consumo de carnes rojas y procesadas (14), entre otros, aqui abajo

enlistados:

Mala calidad en la dieta: en determinados patrones dietarios se encuentran desde compuestos mutagénicos
propios de la dieta, hasta componentes en la misma que regulan la respuesta inflamatoria e inmune, alterando
la composicion de la microbiota intestinal (MI) y asociados con el incremento de respuestas pro-inflamatorias

a nivel sistémico y local que favorecen el crecimiento tumoral (14).

Historia familiar: alrededor del 5% de los pacientes con CCR, tienen sindromes hereditarios asociados,
principalmente poliposis adenomatosa familiar o cancer de colon hereditario sin poliposis y otro 20% tienen
historia familiar no asociada a ningun sindrome hereditario conocido (2, 12). La relaciéon de consanguinidad
en primer grado, aumenta el riesgo dos veces, riesgo similar incluso si el paciente en primer grado, solo tiene
un polipo adenomatoso. La Sociedad Americana de Céancer, estima que una de cada tres personas que

presenta CCR, tiene familiares que lo han padecido (11).

Poliposis adenomatosa familiar: es causada por mutaciones en el gen APC (adenomatous poluposis coli),
localizado en el cromosoma 5q. La incidencia es de 1 caso por cada 20,000 y se trata de una enfermedad
hereditaria autosomica dominante caracterizada por la presencia de multiples pélipos adenomatosos a lo largo
de todo el colon y recto. Como medida para prevenir CCR, se recomienda extraer el colon (2). Existen tres
subtipos:

-Atenuada: los pacientes cuentan con un numero menor de pélipos (menos de 100) y el CCR, tiende
a ocurrir en etapas mas avanzadas.

-Sindrome de Garner: se manifiesta con tumores no cancerosos en piel, tejidos blandos y huesos.



-Sindrome de Turcor: es la afeccion menos comun, en la que el riesgo de padecer polipos
adenomatosos y tumores cerebrales, es similar. Existen dos tipos: Sindrome Peutz-Jeghers, causado por
mutaciones en el gen STK11(LKB1); y poliposis asociada al gen STK11, causado por mutaciones en el gen
MYH (12).

Obesidad y sedentarismo: se ha demostrado un riesgo de hasta 3 veces mas de CCR, en personas
sedentarias, en comparacion con los que se encuentran activos. Las personas que realizan actividad fisica,

tienen 50% menos riesgo de desarrollar CCR, en relacion con los sedentarios (12).

Antecedente personal de Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell): El riesgo de padecer CCR es mayor,
si anteriormente se cursé con Ell, incluyendo Colitis Ulcerativa Cronica Ideopatica (CUCI) o enfermedad de
Crohn. La Ell, es una afeccion, en la que el colon se inflama de manera crénica provocando displasia. La
displasia describe el cambio en las células del revestimiento del colon o recto sin llegar a ser células
cancerosas, pero con riesgo aumentado a serlo. El riesgo a 10 afios, de que una persona con CUCI desarrolle
CCR es del 2%, a 20 afios, es del 8% y a 30 afios, es del 18%, volviéndose un factor de 4 por cada 1000
individuos con CUCI, que presentan riesgo de desarrollar CCR (15). La vigilancia endoscopica en pacientes

con CUCI, disminuye la morbi-mortalidad por CCR, mejorando la sobrevida del paciente, hasta por 5 afios.

Sindrome de Lynch: este sindrome hereditario de CCR es el mas comun. Es responsable del 2 al 4% de
todos los casos de CCR; en la mayoria de los casos, este trastorno es causado por un defecto hereditario en
el gen MLH1 o en el gen MSH2, pero cambios en otros genes también se han relacionado al mismo sindrome.
El desarrollo de este tipo de cancer, se desarrolla normalmente en personas jévenes y dichas personas
pueden presentar polipos, sin ser una regla. Dependiendo del gen que mute, las personas con este sindrome,
tienen un 80% de riesgo de padecer CCR durante el transcurso de su vida. Las mujeres con esta afeccion,
cuentan asi mismo, con un elevado riesgo de cancer de endometrio, seguido de ovario, estbmago, intestino

delgado, pancreas, rifién, cerebro y de uréteres (12, 16).

1.1.2 Presentacioén clinica del CCR

Los sintomas incluyen dolor abdominal, sangrado rectal, alteraciéon de los habitos intestinales y pérdida
involuntaria de peso. Se puede presentar, diarrea o constipacion. Sintomas menos comunes abarcan nausea,
vomito, malestar general, anorexia y distension abdominal. Los sintomas dependen de la localizacién del
cancer, de su tamafio y de la presencia o0 ausencia de metastasis (12). La mayoria de los signos y sintomas
del CCR, aparecen en etapas avanzadas, debutando con: cambios en la defecacién por varios dias, sangrado

rectal y célicos y dolor abdominal (7, 8).

Cénceres exofiticos grandes, més frecuentemente producen obstruccion del lumen coldnico. Obstrucciones
parciales producen constipacion, nausea, distension y dolor abdominal. Algunas veces, los canceres distales,

producen sangrado rectal evidente. El sangrado de los canceres proximales, tiende a estar oculto (en el
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residuo fecal) y el paciente puede presentar anemia sin sangrado rectal evidente. La anemia, a su vez,

produce sintomas como debilidad, fatiga, disnea y palpitaciones (17).

En el cancer avanzado, particularmente metastasis, puede haber caquexia caracterizada por: pérdida de peso
involuntaria, anorexia, debilidad muscular y sentimiento de pérdida de salud. Las lesiones recto-sigmoides
pueden producir tenesmo. Algunos pacientes, presentan complicaciones de obstruccion y perforacién (12,
17).

1.1.3 Clasificacion del CCR y estadificacion:

La clasificacion y estadificacién del CCR permite establecer de forma precisa el prondstico de los pacientes
ademas del tratamiento mas adecuado para los mismos. De acuerdo a la Guia de Préctica Clinica del
Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC), la clasificacion del tumor maligno de
colon y recto puede ser: de colon ascendente, de colon transverso, de colon descendente, de colon

sigmoide, de colon no especificado, de colon, de la unién rectosigmoide y del recto (7).

En 1932, el Dr. Cuthbert E. Dukes, pat6logo inglés, describi6 el sistema de clasificacion para la estadificacion
del CCR (8), la cual describe de manera general las etapas de propagacion del CCR, sin emabargo, no detalla

alguna subetapa o variantes intermedias entre las etapas:

1. La etapa A: el cancer se limita a la pared del recto.
2. La etapa B: hay extensién extrarrectal sin ganglios linfaticos regionales.

3. La etapa C: hay presencia metastasis en los ganglios linfaticos y regionales.

Aunque no se describe formalmente una etapa D, se incluye en sus estudios, una cuarta fase, la que
manifiesta la propagacion de la enfermedad a 6rganos distantes, es decir, la invasion de érganos adyacentes

y mesenterios 0 metastasis peritoneales.

El sistema de estadificacién TNM (por la abreviacion de Tumor, Nédulos linfaticos y Metastasis), establecido por
el comité americano de cancer (The American Joint Commitee on Cancer) en la actualidad, es la clasificacion
mas utilizada. Las categorias T de este sistema describen la extensién o propagacion a través de las capas que
forman la pared del colon y recto, las N indican si el tumor se ha diseminado a los ganglios linfaticos cercanos
y las M si hay metastasis a 6rganos distantes (5). Las mismas categorias se pueden subdividir, como lo muestra
la Tabla 3.

Tabla 3. Clasificaciéon TNM y subdivisiones (5).

Clasificacion de acuerdo a Subdivisiones dentro de las mismas categorias
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sistema TNM

o Tx (tumor imperceptible), Tis (etapa méas temprana), T1 - T4 (depende del
Clasificacion T (tumor) o B )
crecimiento del tumor a las capas musculares, tejidos y érganos).

Clasificacién N (N6dulos NX (no hay descripcién del tumor), NO (no hay afectacion en los ganglios

linfaticos adyacentes) linfaticos), N1 — N2 (cantidad de ganglios linfaticos afectados).

L i _ MX (no hay descripcién de la diseminacion), MO (no hay metastasis), M1
Clasificacion M (Metastasis)

(metastasis presente).

Por otra parte, el sistema TNM se agrupa en estadios, menos detallados que asi mismo, muestran la evolucién

del cancer:

Estadio 0: hay células anormales presentes pero no se han diseminado al tejido cercano. Se llama también

carcinoma in situ, o CIS. El CIS, no es cancer pero puede convertirse en cancer.

Estadio I, Il y lll: hay cancer presente. En cuanto mas grande es el nUmero, mayor es el tumor y la extension

a tejidos cercanos.
Estadio IV: el cancer se ha diseminado a otros 6rganos distantes del cuerpo.

La mayoria de los signos y sintomas del CCR, aparecen en etapas avanzadas, debutando con: cambios en la
defecacién por varios dias, sangrado rectal y colicos o dolor abdominal (2, 4). Los sintomas dependen de la
localizacién del cancer, de su tamafio y de la presencia 0 ausencia de metastasis (6). Durante las etapas
avanzadas y particularmente cuando ya existe metastasis, los pacientes pueden cursar con caquexia
caracterizada por pérdida de peso involuntaria, anorexia, debilidad muscular y sensacion de pérdida de salud,

mostrando que la nutricion del paciente con CCR, juega un papel importante en el curso de la enfermedad.

1.1.4 Diagnéstico de CCR

La deteccion oportuna del CCR, promueve que se lleven a cabo estrategias para la poblacién
asintomatica, con las que se reduzca la mortalidad del paciente por esta patologia. Ensayos clinicos
aleatorizados, han demostrado que la prueba de busqueda de sangre oculta en heces puede reducir la
mortalidad por CCR de un 15% hasta un 33% (8, 19). El Minnesota Colon Cancer Control Study report6é una
disminucion del 33% en la incidencia de CCR tras 13 afios de seguimiento, consecuencia de la deteccion y

remocion de los pélipos, posterior a una prueba positiva de sangre en heces (19).

Actualmente, hay dos métodos disponibles y confiables para la prueba de bisqueda de sangre oculta

en heces de acuerdo al método utilizado:

-Con base a Guayaco: detecta hemoglobina a través de la actividad de pseudoperoxidasa del grupo
hemo.
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-Prueba inmunoquimica (inmunolégica) en heces: detecta sangre oculta en heces utilizando

anticuerpos monoclonales.

Asi mismo, existen los métodos de imagen, en donde se busca visualizar el 6rgano o tejido afectado y poder

corroborar el diagnostico (ver Tabla 4).

Tabla 4. Métodos de imagen para detectar CCR

METODOS DE IMAGEN DE VISION DIRECTA

METODOS DE IMAGEN DE VISION INDIRECTA

Sigmoidoscopia  flexible: proporciona  la
visualizacién directa de una parte del colon y
lesiones sospechosas, pueden ser removidas. Entre
el 65y 75% de los polipos adenomatosos y del 40 al
65% de los canceres colorrectales, estan al alcance
de los 60 cm de un sigmoidoscopio flexible. La
sensibilidad de la sigmoidoscopia para poélipos
grandes y CCR es del 96% y para polipos pequefios
del 92% (20). Alrededor del 65% de los canceres de
colon son distales al angulo esplénico vy
potencialmente detectables por sigmoidoscopia. En
contraparte, alrededor del 35% de los canceres de
colon son proximales al sigmoides y no detectables

por sigmoidoscopia flexible (12, 20).

Colon por enema (doble contraste): originalmente,
este método fue el mas completo en colon y con el
paso del tiempo, las técnicas han ido mejorando. En
pacientes sintomaticos, la sensibilidad del enema de
doble contraste para la deteccion de CCR, oscila
entre el 85 y 90%. La sensibilidad para adenomas
mayores de 1 cm es de 75 a 90% mientras que la
sensibilidad para la deteccion de lesiones pequefas
es del 50 a 80% (21). El variable poscicionamiento
del paciente, permite la visualizacion de todo el colon
sin segmentos de colon sobrepuestos. Se aconseja
la utilizacion del colon por enema simple para
pacientes de edad avanzada y en aquellos casos
con alta probabilidad de obstruccion, perforacién o

con anastomosis (20).

Colonoscopia: es la prueba de escrutinio mas
efectiva, realizada mediante un endoscopio flexible
de 160 cm de largo, con una tasa de perforacion y
de mortalidad muy baja. La Sociedad Americana de
Cancer, recomienda la realizacion de colonoscopia
cada 10 afnos, basados en estudios que demuestran
efecto protector de hasta 10 afios. La colonoscopia
se considera el estandar de oro para la deteccién de
adenomas y CCR, con una sensibilidad del 96.7%
para CCR, de 85% para polipos grandes y del 78.5%
para polipos pequefios, con una especificidad del
98% para todas las lesiones (20, 21, 22).

Tomografia computarizada: A partir de la
utilizaciéon de tomdégrafos de 16 cortes, se ha logrado
la adquisicion volumétrica durante una sola
inspiracion cubriendo la totalidad del térax, abdomen
y pelvis. La adquisicion de cortes ultrafinos (0.5,
0.625 6 0.75) permite el reformateo de imagenes en
cualquier plano sin pérdida de resolucion. Esta
técnica, es ampliamente utilizada para estadificacion
de CCRy es el método mas (til para la deteccién de
metastasis y extension tumoral regional. En general
la tomografia computarizada ha demostrado tener

una tasa de deteccion de 85.1% con un valor

13



predictivo positivo del 96.1% y una tasa de falsos
positivos de 3.9% (12).

Cépsula endoscopica: contiene una camara en
miniatura, una fuente de luz y un circuito inalambrico
para la adquisicion y transmisiébn de sefales.
Proporciona alrededor de dos imagnenes por
segundo para un maximo de 8 horas después de la
deglucién, pues viaja a través del intestino delgado.
Es un procedimiento ambulatorio que se puede
utilizar para detectar lesiones, mas no para realizar
algun otro tipo de intervencion terapéutica. La
sensibilidad de este procedimiento para lesiones
importantes es del 77%, con una especificidad del
70%.

diagnosticar patologias del intestino delgado, se

Aunque principalmente se utliza para

considera de escrutinio para CCR (19).

Resonancia magnética: es una técnica de alta

resolucion espacial que puede diferenciar las

caracteristicas del tumor asociado con un mal
prondstico; extensién extramural, invasién venosa,
involucro a ganglios e infiltracion peritoneal. Se ha
calculado una eficacia del 94% para predecir el
estadio clinico y es bien tolerada por los pacientes
(12). Este método es menos invasivo que la
colonoscopia y permite la evaluacion de la patologia
extraluminal y de posibles metéstasis a distancia. Un
estudio comparé la colonografia por resonancia con
encontrando una
75y 96%

la primera con

la colonografia convencional,
sensibilidad y especificidad del
respectivamente, pero una
sensibilidad cercana al 90% en lesiones mayores a

5mm (20).

Resonancia magnética: es una técnica de alta

resolucion espacial que puede diferenciar las

caracteristicas del tumor asociado con un mal
prondstico; extensién extramural, invasién venosa,
involucro a ganglios e infiltracion peritoneal. Se ha
calculado una eficacia del 94% para predecir el
estadio clinico y es bien tolerada por los pacientes
(12). Este método es menos invasivo que la
colonoscopia y permite la evaluacion de la patologia
extraluminal y de posibles metéstasis a distancia. Un
estudio comparé la colonografia por resonancia con
encontrando una
75y 96%

una

la colonografia convencional,
sensibilidad y especificidad del
respectivamente, pero la primera con
sensibilidad cercana al 90% en lesiones mayores a

5mm (20).

Ultrasonido endorrectal: el ultrasonido endorrectal
es actualmente la principal modalidad de estudio

para el cancer de recto y su estadificacion, siendo la
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modalidad con mayor sensibilidad (69 a 97%) para
diferenciar lesiones en estadios iniciales (T1, T2). Se
utiliza un transductor que requiere la colocacion de
un balén con solucién salina en la punta, lo que
permite una imagen en 360°. Se diferencian las 5
capas de la pared rectal y el tumor, el cual,
normalmente de una imagen hipoecoica que invade

las capas (12).

1.1.5 Pronostico

El CCR a nivel mundial, es una de las neoplasias que afecta tanto a paises desarrollados como en vias de
desarrollo (6). El diagnéstico oportuno y la terapéutica adecuada es fundamental para la sobrevida de los

pacientes.

El objetivo de la deteccién del CCR es reducir la mortalidad en 2 formas. En primer lugar, a través de la
deteccién y eliminacion de los p6lipos adenomatosos que eventualmente pudieran progresar a cancer invasivo
en el tiempo y, en segundo lugar, a través de la deteccién precoz del cancer que, por lo general, resulta en

tratamientos efectivos y mejores resultados (22).

De acuerdo a la Sociedad Americana de Cancer, el centro de datos epidemiolégicos del National Cancer
Institute's (por sus siglas en inglés SEER), que incluy6 personas diagnosticadas con CCR entre 2004 y 2010,
reporto las siguientes tasas de supervivencia a cinco afios: en etapa |, alrededor del 92%, en etapa lIA, del
87%, en etapa lIB, del 63%, en etapa llIA es del 89%, IIIB del 69%, IIIC, del 53% y para canceres metastasicos,

0 en etapa |V, la tasa relativa de supervivencia a cinco afnos, es del 11% (2).
1.2 Efecto del CCR en el estado nutricio del paciente

La nutricién del paciente con CCR, juega un papel de suma importancia en el curso de la enfermedad. La
incidencia de bajo peso en pacientes con cancer va del 31 al 87% (23), mientras que el 15% de pacientes,
presenta reducciones del peso habitual mayores a 10%, estimando que aproximadamente el 20% de los
pacientes muere por complicaciones de desnutricion, mas que por el mismo cancer (24). La desnutricién en
pacientes oncolégicos, asi mismo, cuenta con otras consecuencias como menor tolerancia al tratamiento,
menor calidad de vida y mayores gastos en salud (25). Existen mdltiples factores que conllevan a este estado
dentro de que destacan: anorexia, activacion del sistema de respuesta inflamatorio sistémico, alteracién en el

metabolismo de nutrientes y en el gasto energético de la persona (24).

La anorexia (falta de apetito) y la caquexia tumoral (pérdida de masa musuclar, acompafiada o no de pérdida

de masa grasa, asociada a una enfermedad subyacente) son las principales causas de desnutricion
15



relacionadas (26), la anorexia es de origen multifactorial y puede ser secundaria a depresion, dolor,
constipacion, obstruccion intestinal, alteraciones hipotaldmicas, presencia de citocinas inflamatorias, efectos
secundarios de tratamientos como opioides, radioterapia y quimioterapia, entre otros. (26, 27). En la caquexia
asociada al cancer, se ha visto un estado inmune alterado, en un ambiente inflamatorio, que comienza a

principios de la enfermedad y contribuye al desarrollo de la malnutricién (25).

Se ha estudiado que la relacién entre pérdida de peso y mal prondstico, se debe principalmente a la
disminucion de muasuclo esquelético, aunque la reduccidn de peso en estos pacientes esté dada por la pérdida
de tejido adiposo en forma mayoritaria, es la disminucién de la masa muscular, la que incide en la
morbimortalidad; por lo que la evaluacién del peso aislado, no es suficiente para brindar un diagnéstico certero

del estado de nutricién (28).

2. Composicioén corporal y angulo de fase

El estudio de la composicion corporal, es imprescindible para valorar el estado de nutricion de cualquier
individuo. Muchos métodos de composicidn corporal estan basados en un modelo en el cual, el cuerpo se
conforma por dos compartimentos diferentes: masa grasa, masa libre de grasa o0 masa muscular y masa
extracelular (30). La masa grasa incluye todos los lipidos (fosfolipidos, &cidos grasos y triglicéridos), la masa
libre de grasa, incluye la masa celular corporal (tejidos y agua intracelular) y la masa extracelular, compone el

contenido mineral 6seo y el agua extracelular.

Actualmente, una de las principales y mas relevantes funciones del estudio de la composicién corporal, es
monitorizar los cambios de esta misma asociados a enfermedades, asi como evaluar la efectividad de

programas de intervencion nutricia y de actividad fisica (30, 31).

Uno de los métodos mas sencillos, seguros y econémicos que mide la composiciéon corporal a través de
conductividad eléctrica, es el analisis por Impedancia Bioeléctrica (IBE). Este método ofrece una evaluaciéon
no invasiva de la composicién corporal humana, y es considerado uno de los métodos mas usados en la
actualidad por su precision y facilidad de aplicacion, con una buena reproducibilidad tanto en la practica clinica

como en el campo de la investigacion (27).

La aplicacion de la IBE esta basada en la resistencia que el organismo ofrece al paso de una corriente eléctrica
alterna y tiene dos componentes vectoriales: la resistencia ( R ) y la reactancia (Xc ). La R, es la oposicién de
un fluido a una corriente alterna, en el caso de la composicion corporal, a través de las soluciones intra y
extracelulares (liquidos), y la reactancia ( Xc ), es la fuerza que se opone al paso de la corriente a causa de
un conductor, dado también, en este caso, por la polaridad de las membranas celulares (masa). (Ver Figura
1) (31, 32).
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Figura 1. Descripcion grafica de resistenciay reactancia adaptada de Grundamnn O, et al.

— Agua intracelular Agua
Resistencia | Corporal
L Agua extracelular Total
) ' )
_ Proteinas
Minerales
Reactancia | Masa libre de grasa

— Masa grasa

La resultante de la suma vectorial de ambos componentes (R + Xc) constituye la impedancia y el arco tangente
que forma, se denomina Angulo de Fase (AF). La R es inversamente proporcional al contenido de liquidos y
electrolitos del cuerpo humano, mientras que la Xc, mide la conductividad de las membranas celulares. El AF
se estima a través de la ecuacion: AF= arco tangente Xc (Q) / R (©) x 180° / Pi (32).

Se considera al AF como una herramienta sensible para evaluar estado nutricional y la efectividad de la
intervencion dietoterapéutica (32) por el hecho de poder prever la masa corporal de las células. Bajos valores
de AF se asocian a riesgo nutricional, pudiendo indicar mal prondstico y mortalidad en situaciones clinicas en
las que la integridad de la membrana celular se ve comprometida y las alteraciones en el equilibrio de fluidos

son percibidas (33).

Para la medicion de la IBE y obtencién del AF, se colocan dos electrodos emisores y dos electrodos sensores.
A través de los primeros, se hace pasar una pequefa corriente alterna conformando asi un circuito bioeléctrico
y por medio de los segundos, se mide el voltaje producido por el flujo de dicha corriente alterna. En este
método de analisis, se asume que el cuerpo es un conductor isétropo cilindrico de seccién constante, y con
ecuaciones de regresion se estima el volumen eléctrico total (agua corporal total en litros) del componente de
R, y de este, asumiendo una hidratacion constante de los tejidos blandos, la masa libre de grasa (en

kilogramos). Por diferencia de la masa libre de grasa del peso corporal se estima la masa grasa (31).

Picolli y cols. (34), abordan por primera vez un método vectorial de monitoreo de la variacion de fluidos
corporales basado en el vector de impedancia: la grafica RXc. Dicho método, analiza la distribucion bivariada
del vector de impedancia en una poblaciébn sana para posteriormente graficarlo. En este método, se

consideran la R y a Xc, como miembros del vector de impedancia, asi como el angulo de fase. Las

17



correlaciones entre estas dos variables determinan la forma elipsoidal de la distribucién, formando la grafica
RXc.

Posteriormente, Espinosa Cuevas y cols. (31) realizan las elipses de tolerancia para ser utilizadas en
poblacion mexicana (ver Figura 2). En el andlisis de vectores de impedancia bioeletrica, las dos medidas — R
y Xc -, obtenidas mediante IBE, son consideradas simultaneamente como miembros del vector de impedancia.
El vector de un nuevo sujeto, estandarizado por la estatura (R/E, Xc/E) es confrontado en la grafica RXc con

la distribucién de los vectores de la poblacion sana de referencia.

Todos los sujetos de dicho estudio fueron sometidos a mediciones de peso, estatura e IBE, bajo determinados
criterios como ayuno y sin alteraciones hidricas. La estatura se midié con un estadimetro, el peso con una
bascula marca Tanita y la IBE con un impedanciometro multifrecuencia (5-200 KHz) Bodystat Quadscan 4000.
Esta ultima, se llevd a cabo bajo los criterios establecidos por el National Institute of Health Technology
Assessment Conference Statement: “los sujetos se colocaron en posicion supina, con los brazos y las piernas
separados del cuerpo y las palmas de las manos hacia abajo. Los electrodos se ubicaron en par de las
extremidades derechas, situados en el dorso de la mano y el pie préximos a las articulaciones falange —
metatarsiales y en la apdfisis estiloide de la mufieca y entre el maleolo medial y lateral del tobillo, por los

cuales, corrio la corriente multifrecuencia imperceptible” (Instrucciones para IBE) (31).

Figura 2: Andlisis de IBE vectorial representada con la grafica RXc (31).
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Imagen 2. A. Los intervalos bivariados de referencia para el sujeto sano adulto en una distribucién nomal
(campana de Gauss) que considera + dos desviaciones estandar a partir de la media de las dos variables de
la impedancia estandarizada por la estatura, se representan como elipses de tolerancia al 50, 75 y 95%
especificamente para cada sexo. La interseccion de las dos desviaciones de las variables de la impedancia,
forman un rectangulo que delimita una regién de normalidad que no incluye la totalidad de la elipse de
tolerancia del 95%. Considerando que un vector tiene la probabilidad de situarse dentro de la elipse del 95%,

pero fuera del rango de normalidad, por lo tanto en la préactica clinica se consideran solo las elipses del 50 y
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75% como rangos de normalidad. B. Interpretacion cualitativa (patrones) de la composicién corporal obtenida

a partir de los vectores de impedancia (31).

Este método, proporciona resultados cualitativos, que pueden ser interpretados de la siguiente manera

(gréfica B, de imagen 2):

1. Las variaciones en la hidratacion sin alteraciones en la estructura de los tejidos (edema o
deshidratacion), se asocian con un acortamiento o alargamiento del vector de impedancia a lo largo
del eje mayor de las elipses de tolerancia.

2. Las variaciones en la cantidad de tejidos blandos (tanto magros como adiposos), se asocian con un
desplazamiento del vector en la direccion del eje menor de las elipses, con un progresivo aumento
(obesos y atletas muy magros) o reduccion (desnutricibn — caquexia, anorexia) del &ngulo de fase.

3. Lasvariaciones combinadas de hidratacion y estructura de los tejidos estan asociadas con migraciones
el vector a lo largo de las dos direcciones principales de los ejes.

Asi mismo, se permite hacer tres posibles clases de evaluacion de impedancia:

1. Comparacion entre grupos de pacientes utilizando las elipses de confianza bivariada de 95% de los
vectores medidos (Gréfica RXc media).

2. Evaluacion de un vector simple medido la primer vez en un individuo, graficando el punto del vector en
las elipses de tolerancia bivariada de referencia (Grafica RXc de punto).

3. Evaluacién del seguimiento del paciente, graficando sobre las elipses de tolerancia las mediciones
sucesivas de los vectores de impedancia con fines de seguimiento (Gréafica RXc de trayectoria) (31,
34).

2.1 Implicaciones clinicas del &ngulo de fase en pacientes con CCR

Como anteriormente se describe, en la préactica clinica, diagnosticar a los pacientes con desnutricion
adecuada y precozmente, puede facilitar la intervencion nutricia e influenciar positivamente la evolucién clinica
del paciente (35). En la actualidad, existen una gran cantidad de ensayos clinicos que proyectan al AF como
marcador prondstico Util en condiciones como cirrosis hepatica, esclerosis sistémica, VIH-positivos, pacientes
quirargicos y varios tipos de cancer. Algunos autores, proponen valores de referencia para evaluar
adecuadamente las desviaciones individuales en relacién con la poblacion promedio y otros, proponen puntos
de corte especificos por patologia como indicadores de pronostico clinico — nutricional. En pacientes
oncoldgicos, se ha demostrado el valor del AF como prondstico de la enfermedad, en cancer de pancreas,
pulmén, mama y colorrectal (36). Especificamente en CCR, se ha asociado a distintas variables como

predictor de mortalidad, supervivencia y calidad de vida como se puede mostrar en la tabla 5.
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Tabla 5. Implicaciones clinicas del AF.

Afioy
Estudio Objetivo Resultados Conclusiones
Autor(es)
Bioelectrical
impedance Pacientes con un AF < 5.57°,
2004 phase angle in tuvieron una media de El AF es un
Digant clinical practice: Conocer el rol supervivencia de 8.6 meses, indicador
Igan o . . o
Gupta. ef al implications for pronéstico del AF mientras que aquellos con un pronaostico en
upta, et al. I , , .
prognosis in en CCR. AF < 5.57°, tuvieron una media pacientes con
(37) advanced de supervivencia de 40.4 CCR avanzado.
colorectal meses.
cancer.
The relationship o
Conocer si existe
between o _ _ _
_ _ asociacion entre el Pacientes bien nutridos,
bioelectrical _ _ El AF es un
2008 _ AF obtenido tuvieron un AF mayor (6.12°) o
impedance _ _ indicador
mediante IBE y el que aqguellos mal nutridos )
, phase angle o o potencial del
Digant o estado nutricional (5.18°). El coeficiente de
and subjective _ _ estado de
Gupta, et al. obtenido mediante Spearman entre el AF y el o
global _ o nutricion en
_ valoracion global estado nutricional fue de 0.33 )
(38) assessment in o _ pacientes con
subjetiva en (p=0.004), sugeriendo mayor AF
advanced _ _ o CCR.
pacientes con CCR a mejor estado nutricional.
colorectal
avanzado.
cancer.
Determinar la
Phase angle for o
o asociacion del AF, ) ) )
2014 prognostication La media de supervivencia de El AF es un
o la fuerza de agarre . _
of survival in » 222 pacientes enrolados en el predictor
. , : , y la presion . . .
Hui David, et patients with o _ o estudio con AF de 2-2.9°, 3-3.9°, | independiente de
inspiratoria maxima _ _
al. advanced | 4-4.9° 5-5.9°y >6° fue de 35, supervivencia, en
con la
cancer: _ _ 54,112, 134y 220 dias pacientes con
(39) o supervivencia en _ )
preliminary _ respectivamente. cancer avanzado.
o pacientes con
findings. )
cancer avanzado.

La mayoria de los estudios concluyen que a mayor AF, el estado nutricion mejora existe un mejor prondéstico

y supervivencia de los pacientes. Sin embargo, hasta el momento no existe evidencia de la asociacion entre

el AF y la ingesta alimentaria en los pacientes con CCR, no obstante, existen autores que teorizan que un
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consumo de proteina mayor a lo habitual puede evitar pérdida y desgaste en la integridad de la membrana

celular, retardando la incidencia de malnutricion, actuando como factor protector (40).

3. Ingestay CCR

Hoy en dia, se estima que del 30 al 40% de los diferentes tipos de cancer son causados por factores del estilo
de vida como los nutricionales. El rol de la nutricion en el CCR se ha estudiado extensivamente y se sabe que
funge un papel primordial tanto en la etiologia como en el desarrollo del mismo cancer. La dieta occidental,
es el patron que mas se ha asociado a la incidencia de distintos tipos de cancer, incluyendo CCR. De manera
especifica, numerosos estudios han demostrado que una ingesta alta en proteinas animales con alto aporte
de grasa contenidas en carnes rojas y procesadas, se considera un factor de riesgo para la etiologia del CCR.
Uno de los mecanismos asociados es la inflamacion, la cual se considera un condicionante para el desarrollo
tumoral (41).

En la actualidad, alrededor del 20% del numero de casos diagnosticados con CCR es consecuencia de un
proceso infamatorio cronico derivado de la dieta (42). La inflamacién crénica crea un ambiente que favorece
el crecimiento tumoral, mediante la activacién de factores y citosinas pro-inflamatorias. Muchos componentes
dietarios como grasas saturadas, cereales refinados, carne roja y carnes procesadas tienen propiedades
inflamatorias con la capacidad de impactar en el codigo genético causando mutaciones que derivan en cancer.
No obstante, de manera directa la dieta impacta en la Ml modulando su actividad con el sistema inmune,
siendo responsable de inducir la enfermedad. Ante la disbiosis, es decir, el desequilibrio entre las cepas que
pueblan la Ml, la permeabilidad del epitelio aumenta, permitiendo la traslocacién bacteriana y de toxinas desde
el lumen hasta el torrente sanguineo, lo que activa la respuesta inmune local y sistémica. Estos cambios,
modifican las respuestas celulares al requerir la integracion de sefales relacionadas con estados de alerta,
como la propagacion de citosinas pro-inflamatorias, que de manera crénica dafian las células y promueven el

crecimiento tumoral (43).

De manera especifica, el consumo de carnes rojas y procesadas se ha asociado al desarrollo del CCR no
solo por su consumo per se, sino por el método de coccién al que son sometidas. Butler y cols. (44)
examinaron la asociacién entre el desarrollo de CCR y la ingesta de carne roja clasificada por el nivel y el
método de coccion, cuantificando los compuestos mutagénicos presentes en esta asociacion. Encontraron
asociacion moderada entre el desarrollo de CCR y el consumo de carne roja, particularmente en un término
de coccion “bien hecha” (well done) y también con la carne “frita”. Ambas asociaciones arrojaron niveles altos
de 2-amino-3,4,8 trimethylmidazol-4,5 quinoxalino (DiMelQx), que forma parte de la familia de las aminas
heterociclicas (HCA’s por sus siglas en inglés), que son compuestos altamente carcinogénicos, no obstante,
el mecanismo exacto de la carcinogénesis mediada por estas moléculas, sigue siendo desconocida. Prudence
R Carry cols. (45) muestran en un reciente metaandlisis la relacion entre los principales tipos de carne animal
comestibles y el desarrollo de CCR. Dentro de los 14 estudios inmersos en dicha revision, la asociacion entre

carne de res y de cordero son positivas para el desarrollo de CCR, mientras que no existe asociacion con
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carne de cerdo y pescado y se evidencia un efecto protector para el desarrollo del CCR, con el consumo de
carne de pollo. Los métodos de coccion de los diferentes tipos de carne, también son estudiados, resaltando
que el pescado y el pollo también generan compuestos carcinogénicos como HCA’s cuando se someten a
determinados métodos de coccién, sin embargo, por el contrario de la carne de res, estos no muestran
asociacion etioldgica para el desarrollo de CCR, por el contrario, un efecto protector en el caso de la carne de
pollo (46). Las asociaciones entre el consumo de carnes rojas y la aparicién de CCR se muestran en la tabla
6.

Tabla 6. Estudios recientes que asocian el desarrollo de CCR a la ingesta de carnes rojas y carnes procesadas.

Afioy . : ]
Tipo de estudio Pais Resultados
Autor(es)
2016
La ingesta de carne roja se asocia a un riesgo para el
Lippi, et al. Meta analisis Mundial desarrollo de CCR. En la otra mano, la ingesta de
carnes blancas, mostré una correalacion negativa.
(47)
Un riesgo aumentado al desarrollo de CCR se asocio
2017 con patrones de alimentacion “poco saludables”, en el
o _ que el consumo elevado de carne roja y carne
Tabung, et al. Meta analisis Mundial _ _
procesada estaba presente. Por el contrario, un bajo
(48) consumo se consider6 agente protector para el
desarrollo de este tipo de cancer.
2018 19% de los casos de CCR fueron evitados al excluir
Modelo . tanto carnes rojas como carnes procesadas. Una
Lourenco, et al. " Dinamarca » _ i
matematico reduccién en la ingesta de 25 gramos/dia de ambos
(49) tipos de carne, evitaron el 9.1% de los casos de CCR.

Debido a que muchos componentes dietarios tienen propiedades pro-inflamatorias involucradas en la génesis
de tumores asociados al CCR, la Fundacion Mundial de Investigacién en Cancer y el Instituto Americano de
la Investigacion en Cancer, consideran a la dieta como el factor exégeno mas importante en la etiologia del
CCR (50).

4. Cirugiay Angulo de fase

La desnutricion es una condicion frecuente entre el cancer colorrectal y un factor pronéstico independiente
para un mayor riesgo de complicaciones postoperatorias, una respuesta reducida al tratamiento contra el
cancer y, en Ultima instancia, una supervivencia mas corta. La desnutricion contribuye a aproximar el 20-40%
de las tasas de complicaciones quirargicas colorrectales y, por lo tanto, supone una importante carga
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economica y social. En este sentido, el diagnostico precoz de la desnutricion es extremadamente importante,
ya que la intervencion nutricional preoperatoria puede contribuir a disminuir las tasas de morbilidad y
mortalidad posquirdrgica. Sin embargo, en muchos centros oncoldgicos, la evaluacién nutricional
preoperatoria no se realiza de forma rutinaria debido a la disponibilidad limitada de expertos en nutricion o la
falta de protocolos, aunque existen herramientas de evaluacién accesibles en la mayoria de los entornos.
Herramientas como la evaluacion global subjetiva (PGSGA) generada por el paciente, el indice de masa
corporal (IMC) y la clasificacion del sistema de pérdida de peso, el angulo de fase estandarizado y la masa

muscular evaltan diferentes dimensiones del estado nutricional, incluida la funcién y la compaosicién corporal.

El analisis de impedancia bioeléctrica (IBE) también se ha utilizado como una herramienta para evaluar el
estado nutricional. EI AF generado a partir de IBE se ha utilizado como marcador de pronéstico en varias
situaciones clinicas. Los valores reducidos del angulo de fase se asocian con resultados adversos en
pacientes con cancer. El angulo de fase estandarizado (AFE) se ha propuesto ajustando el &ngulo de fase a
los valores de referencia, que son especificos para el sexo y la edad. Sin embargo, por lo que sabemos,
ningun estudio ha investigado el valor prondstico de la SPA para las complicaciones postoperatorias en

pacientes sometidos a cirugia de reseccion del cancer colorrectal en México.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El CCR es el tercer cancer mas frecuente en México. Alrededor del 10% de los pacientes que padecen CCR
mueren por complicaciones postoperatorias mas que por el mismo cancer. El monitoreo de los cambios en la
composicion corporal y en la integridad de las membranas celulares como factor prondstico y factores
bioquimicos preoperatorios es imprescindible en estos pacientes para poder intervenir oportunamente,
favoreciendo la evolucién del mismo. Algunos autores sugieren que un estado nutricional adecuado, puede
mejorar el valor del AF y factores bioguimicos en la quimica sanguinea al conservar mejor la integridad de las

membranas celulares, sin embargo, sigue existiendo inconsistencia en la informacion.
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JUSTIFICACION

El CCR es el tercer cAncer mas frecuente en México. El estado de nutricidon de estos pacientes juega un papel
primordial en la evolucién y sobrevida del mismo. Una de las herramientas mas eficaces para la evaluacion
del estado de nutricidn en pacientes con CCR, es el AF, el cual detecta de manera inmediata los cambios en
la integridad de las membranas celulares, asociado a la calidad de vida y a la mortalidad del paciente. Algunos
autores de manera tedrica han reportado que una mayor ingesta de proteinas se asocia a valores mayores
del AF, fungiendo como factor protector del estado de nutricion en estos pacientes, sin embargo, hasta el
momento no existe en la literatura estudios que asocien el AF como predictor de complicaciones en cirugia

por cancer de colon y recto.

El encontrar predictores entre el AF y estudios bioquimicos de laboratorio abre un nicho importante en estudio,
qgue permitird el desarrollo de programas de intervencién enfocados a esta poblacién de manera preventiva
generando un impacto positivo en los pacientes con CCR, evitando su deplecién, mejorando su sobrevida,

calidad de vida y prondstico a corto y largo plazo.
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OBJETIVO

Saber si existe relacién entre el AF y factores bioquimicos en cuanto a complicaciones postoperatorias en

cirugia por cancer colorrectal.
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METODOLOGIA

TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO:

e Estudio no experimental transversal analitico.

POBLACION Y TAMANO DE LA MUESTRA:

Pacientes asistentes al servicio de Coloproctologia del Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga, con

diagnostico de CCR (colon o recto).

Se seleccion6 una muestra por conveniencia de 17 pacientes, debido a que el hospital no cuenta con un

registro certero sobre la cantidad de pacientes de nuevo ingreso en los servicios de interés, por lo que no se

pudo calcular una muestra representativa.

CRITERIOS DE SELECCION

a) Criterios de inclusion

Tener més de 18 afios de edad.

Diagnostico médico de Cancer de Colon o Cancer de Recto.
Ambos sexos.

Con etiologia de adenocarcinoma.

Que se haya sometido a algun tratamiento quirdrgico para cancer colorrectal

b) Criterios de exclusién

Curse con demencia

Con imposibilidad de realizar la medicién por IBE (amputados, portadores de marcapasos, prétesis
valvular, contencién mecénica o estado general grave).

Pacientes con edema

Pacientes embarazadas

Con episodios de diarrea el mismo dia o dentro de las 24 horas previas a realizar la medicion.
Que hayan realizado actividad fisica extenuante dentro de las 24 horas previas al estudio.

Pacientes con uso de suplementos alimenticios.

c) Criterios de eliminacién

Que no concluya la medicién por IBE.

Que desee retirarse del estudio.
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VARIABLES PARA EVALUAR

, _ , Unidades de medicion (puntos de
Variables Tipo de variable
corte)
Angulo de fase ° (grados)
Albumina o/dl
Colesterol total mg/dl
Hierro mcg/dl
Vit B12 pg/dl
PCR mg/I
Glucosa mg/dl
Cuantitativa continua
Urea mg/dl
Triglicéridos mg/dl
Insulina mg/dl
Creatinina mg/dl
HDL mg/dI
LDL mg/dl
Calcio mg/dl
INSTRUMENTOS

Para la evaluacion de la alimentacion del paciente con CCR, se utilizara las siguientes herramientas, las cuales

estan validadas en poblacion mexicana y son factibles de aplicar en el paciente oncologico (44).

Para la evaluacion del AF, a través de la IBE, se utilizara el equipo Quantum IV RJL systems. Dicho equipo
cuenta con 4 electrodos y sus respectivos parches para estimar la impedancia y sus vectores (resistencia y

reactancia).

PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO

1. Se selecciond a los pacientes del servicio de Coloproctologia, con diandstico de CCR (colon o recto),
gue cumplian con los criterios de seleccion.

Se les abordé, invitandolos a participar en el protocolo como voluntarios.

3. Atodos los que aceptaron, se les agendé una cita (en horario de 8:00 a 10:00 horas) o bien, en caso
de que los pacientes hubieran estado disponibles en el momento y cumplian con los criterios de
inclusién se les explicé los pasos a seguir: lectura y esclarecimiento del consentimiento informado,
mediciones por IBE (Composicion Corporal y AF con el equipo Quantum Il RJL) y llenado de

cuestionarios (Recordatorio de 24 horas y Frecuencia de Consumo de Alimentos). Todos los datos
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generales, se recolectaron en la Hoja de Recoleccion de Datos (todos los cuestionarios se presentan
en la seccion de “anexos”).

4. En caso de que se les agendard una cita para posteriormente colaborar en el protocolo, se aclaré que
debian acudir al protocolo en ayunas.

5. En el momento en que los pacientes ingresaron al protocolo, se les dio el consentimiento informado
para su lectura y esclarecimiento de dudas.

6. Una vez firmado el consentimiento informado, se realizO mediciones de peso, talla y se obtuvo la
composicion corporal del paciente mediante IBE, asi como las medidas de R y Xc, para la obtencién
del AF con el equipo Quantum Il RJL..

7. Se agradecio al paciente su participacion en el protocolo.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

AGOSTO DICIEE/IBRE
ACTIVIDADES / FECHA - MAYO JUNIO JULIO
NOVIEMBRE 2018 — 19 2019 2019

2018

Revision de la bibliografia.
Redaccion del protocolo de
investigacion.
Sometimiento del protocolo al
Comité de Etica y de
Investigacion del Hospital y
realizacion de los cambios
sugeridos.
Reclutamiento de pacientes,
efectuacién de las mediciones a
realizar y aplicaciéon de
cuestionarios.
Analisis, realizacion de la base
de datos y obtencion de
resultados.
Redaccién de tesis.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis de datos, se utilizara estadistica descriptiva para los datos antropométricos vy
sociodemogréficos de la poblacion e inferencial (coeficiente de correlacion de Pearson) para las variables de
estudio. El analisis vectorial multivariado, es decir, la grafica RXc, se utilizara para graficar el AF de toda la
poblacién. Se utilizara el paquete estadistico SPSS Stadistics 21 para iOS, considerando un valor de p
significativo <0.05, asi como el software BIVAMEAN creado para graficar las elipses del angulo de fase en

poblacién mexicana.
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ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Este estudio se llevara a cabo en cumplimiento con los lineamientos del protocolo, con los principios éticos de
la Declaracién de Helsinki en su versién mas reciente aprobada durante la 6ava Asamblea de la Asociacion
Mundial de Médicos, en Fortaleza Brasil, en Octubre 2013, de acuerdo a los principios que rigen la
investigacion en humanos en la Ley General de Salud y de acuerdo a los lineamientos éticos y de investigacion
del Hospital General de México "Dr. Eduardo Liceaga”. Por la naturaleza descriptiva del estudio, se considera
una investigacion con riesgo minimo de acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacion para la salud.

RECURSOS DISPONIBLES

1. Recursos humanos: Médico Residente de coloproctologia, que lleve a cabo las mediciones y de
orientacion al paciente sobre el protocolo. Un laboratorista que pueda tomar muestras sanguineas.
Pasantes en nutricion de los distintos servicios colaboradores, que informen al paciente sobre el
protocolo.

2. Recursos materiales: El hospital cuenta con la infraestructura necesaria para la realizacién del
protocolo en términos de material y consultorios, asi como con la papeleria necesaria.

RECURSOS NECESARIOS
1. Serequiere el acceso a los expedientes clinicos del servicio de coloproctologia, para recolectar datos

sobre el estadio del paciente con CCR, asi como para seleccionar los pacientes candidatos al estudio.
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RESULTADOS

De los pacientes incluidos en el estudio 66.7% (10 pacientes) eran de género masculino. La edad
promedio fue de 52.3+13.87 afios. El 86.7% (13 pacientes) tenian una edad mayor a 40 afios. EL
setenta y tres punto treinta y tres por ciento de los pacientes (11) presentaron cancer de colon y el
resto cancer de recto. EL estadio clinico (EC) de los pacientes incluidos fue Ill que corresponde al
40% de nuestros pacientes, seguido de EC Il (26.7%) y EC IV (20%). Los niveles de ACE en nuestros
pacientes fueron en promedio 10.3+20.70. EL 60% de los pacientes fue operado mediante abordaje
laparoscopico, la cirugia realizada con mayor frecuencia fue escision mesocolica derecha con ileo-
transverso anastomosis latero-lateral (33.33%), seguida de escision total de mesorrecto + colo-ano
anastomosis (20%) y reseccion anterior baja con colostomia (13.3%) o reseccion anterior baja con
colorecto anastomosis termino-terminal (13.3%), por citar los tres primeros procedimientos en orden
de frecuencia. EI nUmero de ganglios positivos analizados en la pieza operatoria fue de 1.6+£2.26
ganglios. El 66.7% (10 pacientes) de los pacientes no presentaron alguna complicacion
posoperatoria, la complicacion mas frecuente fue: ISQ (20%), ileo adindmico (20%), ISQ+ ileo
adinamico (13.3%), entre otras. Los dias de estancia intrahospitalaria de los pacientes fueron en

promedio 8.2+4.3 dias.

Los pardmetros antropométricos, bioquimicos y de ingesta calérica de los pacientes estudiados se

muestran en las tablas 1, 2y 3.

Tabla 1. Pardmetros antropométricos de los pacientes con CCR.

Variable
Peso actual (kg) 60.6+12.27
Peso Perdido (kg) 9.446.4
Pérdida de Peso (%) 13.5+9.01
Talla (m) 1.63+0.06
IMC (kg/m2) 22.57+3.57
Resistencia (Ohms) 551.22+115.66
Reactancia (Ohms) 54.84+17.55
Angulo de Fase (Grados) 5.70+1.40

Tabla 2. Pardmetros bioquimicos de los pacientes con CCR.

Variable
Hierro 30.0+17.82
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Glucosa

121.33+44.71

Urea

31.21+11.42

Creatinina

0.71+0.30

Colesterol Total

145.80+43.55

Triglicéridos

122.00 (85 — 220)

HDL 36.40+10.68
LDL 86.86+44.41
AlbUimina 3.5 (3.07 — 4.03)
Calcio 8.67+0.80
Insulina 8.83+5.63
Vitamina B12 548.00 (292 -872.5)

Proteina C recativa

40.0 (3.85 — 91.60)

Variable

Tabla 3. Ingesta Caldrica de los pacientes con CCR.

Energia total (Kcal)

2386.26+753.43

Proteinas () 88.62+35.20
Lipidos (g) 83.94+30.12

Hidratos de Carbono (Q) 327.53+£118.09
Fibra (g) 22.82+11.04

Vitamina A (ug)

394.54+321.70

Vitamina C (ug)

14.30 (8.60 — 110.30)

Vitamina B9 (ug)

129.40 (32 — 211.40)

Hierro (mg)

17.72+6.70

Potasio (mg)

1133.44+653.33

Azucar (g9) 65.30 (45.3 . 106.0)
Sodio (mQ) 1301.72+789.84
Calcio (mg) 727.36+362.25

Selenio (mg)

47.26+26.42

Fosforo (mg)

92.66+122.48

Colesterol (mg)

323.51+202.84
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Al realizar el analisis comparativo de las variables descritas con las caracteristicas clinicas y
demograficas de nuestros pacientes, asi como con los desenlaces quirdrgicos; encontramos lo

siguiente:

Existen diferencias entre género e IMC (p=0.04) y los niveles de colesterol HDL (p=0.005), en el resto

de los parametros evaluados no existieron diferencias estadisticamente significativas.

Encontramos diferencias en la reactancia (Ohms) entre los pacientes que presentaron alguna
complicacion posperatoria vs los que no presentaron complicaciones (p=0.04), asi como entre los
diferentes estadios clinicos (p=0.02), principalmente entre los estadios IlI-1V (en el andlisis post hoc)
(p=0.39).

Existieron diferencias estadisticas entre el peso habitual de los pacientes que presentaron alguna
complicacion posoperatoria en comparacién con los que no presentaron complicaciones (p=0.02),
asi como entre los diferentes estadios clinicos (p=0.04).

El consumo de fibra (p=0.004) y vitamina B12 (p=0.005) fue diferente entre los pacientes con cancer
de colon y los pacientes con cancer de recto.

El resto de los parametros bioquimicos, antropométricos y de ingesta calorica, aunque fueron
comparados entre las caracteristicas clinicas, demogréaficas y desenlaces quirdrgicos, no
presentaron significancia estadistica.
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DISCUSION

La edad promedio de la poblacion (52 afos), es practicamente la media reportada en la literatura en
donde se menciona que a edades mas avanzadas es mas alta la probabilidad de desarrollar CCR
partiendo de una edad de 50 afios (51), sin embargo, el caso mas joéven reportado en este estudio
fue una paciente de 19 afios, edad baja de acuerdo con los parametros antes mencionados, en cuya

etiologia se descart6 algun sindrome asociado.

En cuanto al componente antropométrico, se reporté una pérdida de peso grave en un periodo de 6
meses, manifestando predisposicion de padecer desnutricion en un periodo corto de tiempo. De
acuerdo con lo reportado en la literatura, lo anterior puede ser secundario a sindromes de mala
absorcién, estado hipercatabdlico, gasto energético alterado, anorexia, nausea o voémito, entre otros.
Es importante hacer hincapié en que la poblacién que se estudio fue de recién ingreso, descartando

gue la pérdida de peso fuera secundaria al tratamiento quirargico, radiolégico o de quimioterapia.

El IMC promedio de la muestra se encontrd dentro de los puntos de corte de “normopeso” de acuerdo
con los valores internacionales (52), sin embargo, se debe tomar en cuenta la pérdida de peso
abrupta que sufrié la poblacién en un lapso de 6 meses, es decir, previo a la pérdida de peso el

estado general de la poblacién mostraba un estado de sobrepeso u obesidad.

Retomando el marco tedrico, el AF mide la integridad de las membranas celulares, esta uUltima se ha
asociado a su vez a otros factores como calidad de vida, supervivencia y prondstico en pacientes
con CCR. Se realiz6 una busqueda exhaustiva en las siguientes bases de datos: Science Direct,
Scopus, MedLine, PubMed y Cochrane, bajo los criterios de busqueda: “phase angle”, “diet”,

“colorectal cancer”, “protein”, en donde se descartd alguna asociacion hasta el dia de hoy entre el

AF complicaciones postoperatorias en cirugia por cancer colorrectal.

El 66.7% (10 pacientes) de los pacientes no presentaron alguna complicacion posoperatoria, la
complicacion mas frecuente fue: ISQ (20%), ileo adinamico (20%), 1SQ+ ileo adinamico (13.3%),

entre otras. Los dias de estancia intrahospitalaria de los pacientes fueron en promedio 8.2+4.3 dias.

Encontramos diferencias en la reactancia (Ohms) entre los pacientes que presentaron alguna
complicacion posperatoria vs los que no presentaron complicaciones (p=0.04), asi como entre los
diferentes estadios clinicos (p=0.02), principalmente entre los estadios IlI-IV (en el analisis post hoc)
(p=0.39).
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CONCLUSION

De este estudio se puede concluir que existe no una asociacion entre el AF, valor que mide la
integridad de las membranas celulares y la ingesta cal6rica total y el consumo de proteinas en la
dieta, como predictor de complicaciones postoperatorias en cirugia colorrectal. Las complicaciones
presentadas fueron las reportadas en la literatura mundial que mayormente se presentan en esta

patologia.

El resto de las complicaciones se relacion6 mas con el estadio tumoral, el IMC, el consumo de fibra

y los niveles de colesterol.

El resto de los parametros bioquimicos, antropométricos y de ingesta cal6rica, aunque fueron
comparados entre las caracteristicas clinicas, demogréaficas y desenlaces quirargicos, no

presentaron significancia estadistica.
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