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Relación del microbioma de pacientes con cáncer colorrectal y las 

alteraciones de la composición corporal (caquexia). 
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3. RESUMEN: 
 

En conjunto, las neoplasias de colon y recto ocupan el cuarto lugar en incidencia de todos los 

cánceres a nivel mundial, de acuerdo a la Organización mundial de la salud publicada por el GLOBOCAN 

en su última actualización 2018.  En México, el cáncer colorrectal es la tercera neoplasia más frecuente, 

con una incidencia reportada de 11.2 casos por cada 100,000 habitantes. 

El 70% de los casos de cáncer de colon se desarrollan de manera espontánea y no se asocian a 

factores hereditarios. Dentro de los factores de riesgo adquiridos para desarrollar cáncer colorrectal, 

recientemente ha cobrado mayor importancia el riesgo relacionado con los cambios en la composición 

y la función de la comunidad de microorganismos que habitan en el tracto gastrointestinal. 

Se proponen dos factores determinantes para la carcinogénesis: el metabolismo y la inflamación. 

No solo los efectos directos de la microbiota influyen en la carcinogénesis, ya que ésta puede estar 

involucrando órganos distantes donde no comúnmente existe un microbioma identificado y son sus 

metabolitos los que la afectan a través de las vías anatómicas normales de comunicación,  a través de 

las llamadas MAMPs (por sus siglas en inglés “Microorganism Associated Molecular Patterns”). Las 

alteraciones en el equilibro de la microbioma afectan a las barreras naturales, lo cual conduce a una 

reacción en cadena que, en última instancia, favorecen la carcinomatosis; pérdida de la eubiosis, dando 

como resultado un aumento en las interacciones microbiota-huésped. 

Se plantean las asociaciones entre el microbioma y el cáncer colorrectal, incluso la relación 

existente en las modificaciones del microbioma y la dieta, entre el microbioma y la raza. El presente 

trabajo implica un análisis de pacientes con CCR su etapa clínica, su  evolución, caquexia y su 

microbioma.  

 

4. INTRODUCCIÓN. 

Epidemiología. 

Las neoplasias de colon y recto en conjunto ocupan el cuarto lugar en incidencia de acuerdo a la 

Organización mundial de la salud, publicada por el GLOBOCAN el 2018 (figura 1), con una incidencia de 
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19.7 casos por cada 100,000 habitantes. La tercera causa de mortalidad en ambos sexos con 8.9 

muertes por 100,000 habitantes. Con una prevalencia en 5 años de 4,789,635. (1) El cáncer colorrectal 

ocupa el primer lugar por frecuencia entre los cánceres gastrointestinales y el cuarto lugar entre los 

más frecuentes en México. La edad media al diagnóstico es de 67 años, y la edad promedio de muerte 

es de 73 años (2). 

 

Figura 1. Incidencia mundial de cáncer en ambos sexos en el mundo. 

Hablando sobre cáncer de colón específicamente, el riesgo de desarrollar cáncer de colon 

para hombre o mujeres es de 4.2 % en algún momento de la vida. Ocupando el 8.3 %de todas las 

muertes. El 39 % se presenta con enfermedad local, 35 % con enfermedad loco-regional y 21 % 

con enfermedad metastásica. La sobrevida a 5 años es de 64.5 %, 89.85 % para enfermedad 

localizada, 71.1 % para enfermedad regional y 13.8 % con enfermedad metastásica (3). 
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Figura 2. Panorama nacional GLOBOCAN 2018 

Epidemiología en México 

En nuestro país, el cáncer colorrectal es la tercera causa de cáncer con una incidencia de 

11.2 casos por cada 100,000 habitantes. (1)   

En México el sistema de salud fragmentado desde las instituciones públicas y privadas, 

ofrecen un acceso distinto a los recursos de atención médica, desde el tipo de médicos 

especialistas, la disponibilidad de tratamientos quimioterapéuticos, terapia blanca, que marcan 

diferencias entre los tratamientos entre los sectores. No existen políticas públicas establecidas 

que promuevan en este tipo de cáncer la detección oportuna, a pesar del incremento en su 

incidencia. (5) 
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Factores de riesgo:  

Más del 70% de los casos de CCR se describen como esporádicos y aproximadamente 20% se 

describen asociados a algún antecedente familiar.  

La susceptibilidad hereditaria se asocia de forma significativa con aumento en el riesgo de 

desarrollar CCR; sin embargo, la mayor parte de estas neoplasias se atribuyen a factores ambientales.  

Estos factores de riesgo se pueden separar en aquellos que confieren un riesgo suficientemente 

alto para alterar las recomendaciones para la detección de CCR, factores que pueden alterar las 

recomendaciones de detección y aquellos que no alteran las recomendaciones de detección porque se 

cree que confieren una magnitud de riesgo pequeña o incierta. 

Factores ambientales:   

En múltiples estudios se ha remarcado la importancia de los factores alimentarios asociados al 

desarrollo de CCR: el consumo de carnes rojas y procesadas, granos y almidones altamente refinados 

y azúcares se ha relacionado con un riesgo incrementado para desarrollo de CCR.  Reemplazar estos 

factores con aves de corral, pescado y fuentes vegetales como fuente primaria de proteínas; grasas 

insaturadas como fuente primaria de grasa; y los granos sin refinar, las legumbres y las frutas como 

fuente primaria de carbohidratos probablemente disminuya el riesgo de CCR. Aunque el papel de los 

suplementos, incluida la vitamina D, el folato y la vitamina B6, sigue siendo incierto, es probable que 

los suplementos de calcio sean al menos modestamente beneficiosos. (6) 

Un análisis agrupado de 13 estudios de casos y controles informó un riesgo aproximadamente 

50% menor de cáncer de colon asociado con mayor ingesta de fibra, sin embargo, un meta-análisis de 

13 cohortes prospectivas que incluyó a más de 700,000 participantes muestran una asociación inversa 

modesta entre la ingesta de fibra y el cáncer colorrectal. Sin embargo, teniendo en cuenta otros 

factores de riesgo en la dieta, esta asociación ya no fue significativa, lo que sugiere ese alto consumo 

de fibra podría simplemente haberse correlacionado con otro estilo de vida protector o dietético 

factores. En conclusión, al respecto, el aumento de la ingesta de frutas, verduras o fibra es poco 

probable que prevenga una gran proporción de cánceres colorrectales, particularmente entre una 

población de EE. UU., que tiene un suministro de alimentos ya fortificado con ácido fólico y otros 
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factores dietéticos que podrían proteger contra el cáncer colorrectal. (6) 

Factores personales.  

En relación a la obesidad y el desarrollo de CCR, los estudios han sugerido que la incidencia 

general de cáncer colorrectal aumenta en un promedio de aproximadamente 50% en individuos obesos 

con un índice de masa corporal (IMC)> 30. La enfermedad inflamatoria intestinal como el CUCI y Crohn, 

así como la diabetes mellitus son factores asociados al desarrollo de CCR. 

La edad se considera el principal factor de riesgo inmutable para el cáncer de colon esporádico: 

casi el 70 % de los pacientes con cáncer de colon tienen más de 65 años y esta enfermedad es rara 

antes de los 40 años. La edad avanzada predispone al desarrollo de CRC (8,9) 

Factores hereditarios.  

En relación a los factores de riesgo hereditarios, podemos definir síndromes genéticos bien 

caracterizados se pueden dividir en síndromes no polipósicos y polipósicos.  

Síndromes no asociados a pólipos: El síndrome de Lynch es el responsable de 2 a 4% del total de 

todos los casos de cáncer de colón, tanto tipo Lynch I (cáncer colorrectal aislado) como síndrome de 

Lynch tipo II (Además de neoplasias de estómago, intestino delgado, endometrio, ovario, urotelio, 

hígado y vías biliares) con un riesgo relativo de 4-5 de desarrollar esta neoplasia.  

Síndromes asociados a pólipos: En este rubro se incluyen la poliposis adenomatosa familiar 

(responsable del 1% de los casos de cáncer de colon), el síndrome de Gardner, el síndrome de Cowden, 

el síndrome de Cowden, el síndrome de Bannayan-Riley-Rubalcaba, a poliposis Juvenil y síndrome de 

Peutz-Jeghers (9). 

En relación a las asociaciones sobre factores de riesgo, que se realizan al respecto sobre el CCR, 

se ha observado la creciente adopción de un estilo de vida occidental, particularmente en los hábitos 

alimenticios, es probablemente el factor más importante que contribuye al rápido aumento de la 

incidencia de cáncer de colon. La etiología del cáncer de colon y recto es un poco diferente. Los riesgos 

de cáncer de colon distal y rectal tienen más probabilidades de estar relacionados con factores 

ambientales, como fuentes contaminadas de agua superficial, consumo de alcohol y tabaquismo 

habitual. (10) 
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  Desarrollo de cáncer colorrectal 

El Carcinoma colorrectal (CCR) puede observar como un proceso sistemático con tres etapas 

principales: 

A. Iniciación: en donde ocurre un cambio permanente y heredable que altere la estructura del 

DNA, 

B. Promoción: es un proceso donde se acumulan alteraciones genéticas, y  

C. Progresión: en donde las células perpetúan su crecimiento y proliferación, para finalmente 

desarrollar la capacidad de invadir tejidos adyacentes y ocasionar metástasis a otras partes del 

organismo. La carcinogénesis es el proceso por el cual la célula normal se transforma en maligna, y se 

caracteriza porque la célula pierde el control de la proliferación, diferenciación y muerte celular, por lo 

que las células anormales se acumulan; además, adquieren la capacidad de destruir los tejidos 

adyacentes y acceder a los conductos vasculares linfáticos para alcanzar tejidos distantes, formando 

nuevas colonias o metástasis (11). 

 Actualmente para el desarrollo, evolución y respuesta a los tratamientos se ha estudiado 

sobre la genética molecular y biología molecular del tumor, así como la interacción microbioma / 

huésped, inflamación, inestabilidad cromosómica, inestabilidad de microsatelital, reparación de 

desajustes (mismatch repair) e implicaciones de mutaciones en KRAS, en el receptor de factor de 

crecimiento epidérmico y el receptor del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGFR) (12). 

Microbioma como factor asociado al desarrollo de CCR 

El colon es el principal hospedero de del microbioma humano, el número de bacterias calculadas 

es de 0.5 a 1 kilogramo de bacterias de múltiples cepas de anaerobios principalmente. Se calcula que 

el número de bacterias en el microbioma es aproximadamente 10 veces más que el número total de 

células del cuerpo humano y debido a esto se estudia el impacto que el microbioma puede representar 

para la salud(12) 

Microbioma 

La comunidad bacteriana, conocida como microbioma intestinal, promueve funciones fisiológicas 
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autorregulatorias normales, incluida la proliferación celular, la angiogénesis y la apoptosis, la evidencia 

sugiere que las enfermedades no solamente son atribuibles a los patógenos sino también a los cambios 

globales en nuestro microbioma. (11) 

Disbiosis  

La proliferación de bacterias oportunistas relacionada con la edad podría contribuir a un entorno 

que predisponga a enfermedades que aumentan con la edad, como el cáncer colorrectal.  Además, los 

cambios en el número, la diversidad y la estabilidad de las bacterias comensales (disbiosis), 

especialmente en el grupo de Clostridium, también pueden alterar los procesos fisiológicos normales 

y provocar enfermedades como el cáncer. (12) 

Las diferencias en la dieta y en el microbioma intestinal podrían ser responsables de las 

variaciones en la prevalencia de cáncer colorrectal entre dos poblaciones humanas similares (<1 caso 

por 100.000 habitantes frente a 65 por 100.000 habitantes). En estas poblaciones, O'Keefe et al. mostró 

que un mayor consumo de productos animales y una mayor producción de hidrógeno tóxico y bacterias 

secundarias productoras de sal biliar entre los afroamericanos se asociaron con mayores tasas de 

cáncer colorrectal, apoyando la hipótesis de que el riesgo de cáncer colorrectal se ve afectado por la 

interacción entre la dieta y el microbiota intestinal. (13) 

Se ha observado que la interacción con el sistema inmune, la producción de metabolitos 

asociados al cáncer y la liberación de factores de virulencia genotóxicos, las bacterias pueden contribuir 

directamente al desarrollo del cáncer colorrectal (13,14). Además, en estudios en humanos, los 

pacientes con cáncer colorrectal tienen una estructura microbioma intestinal diferente en 

comparación con pacientes sanos (15). 

Existe una clara asociación entre el enriquecimiento de poblaciones bacterianas patógenas y la 

génesis de neoplasias colorrectales, de acuerdo a las observaciones de estudios que han comparado la 

composición de la microbiota de pacientes con CCR y voluntarios sanos. Se ha mostrado que la 

microbiota es diferente en paciente con CCR, por ejemplo, Fusobacterium, Porphyromonas, 

Peptostreptococcus, Gemella, Mogibacterium y Klebsiella se encuentran aumentadas en estos casos, 

mientras que Feacalibacterium, Blautia, Lachnospira, Bifidobacterium y Anaerostipes se encuentran 
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reducidas. (figura 3). (16-18) 

En el análisis de bacterias y cáncer colorrectal,  se han estudiado 15 especies de bacterias 

asociadas a  desarrollo de  cáncer colorectal: dos especies de  Bacteroides  (Bacteroides vulgatus  y  

Bacteroides stercoris), dos especies de  Bifidobacterium  (Bifidobacterium longum  y  Bifidobacterium 

angulatum), cinco  especies de  Eubacterium (Eubacterium rectale 1 y 2, Eubacterium eligens 1 y 2, 

Eubacterium cylindroides), tres especies de  Ruminococcus (Ruminococcus torques, Ruminococcus 

albus and Ruminococcus gnavus), Streptococcus hansenii, Fusobacterium prausnitzii y 

Peptostreptococcus productus (16).  

El agotamiento de bacterias potencialmente protectoras pudiera desempeña un papel igualmente 

importante en el desarrollo del cáncer colorrectal. Varias poblaciones bacterianas se reducen 

significativamente en el cáncer colorrectal (19). Durante la carcinogénesis colorrectal, se producen 

alteraciones en múltiples mediadores de la inflamación, que pueden favorecer la colonización por 

patógenos oportunistas como Fusobacterium y Porphyromonas, la colonización por tales patógenos 

puede asociarse en el desarrollo y la progresión del cáncer colorrectal (17-19) (Figura 3). 
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Figura 3. Imagen ilustrativa relacionando aumento de las colonias de fusobacterium y 

disminución de las colonias de bacteroides en pacientes con carcinoma colorrectal. (20) 

Disbiosis, huésped y génesis del tumor. 

Se proponen dos factores determinantes para la carcinogénesis: el metabolismo y la inflamación. No solo 

los efectos directos de la microbiota influyen en la carcinogénesis, ya que esta puede estar mediada a órganos 

distantes donde no comúnmente existe un microbioma identificado y son sus metabolitos las que la afectan a 



12 
 

través de las vías anatómicas normales de comunicación. Las llamadas (MAMPs) por sus siglas en inglés 

“Microorganism Associated Molecular Patterns”. Las alteraciones en el equilibro de la microbioma afectan a las 

barreras naturales, lo cual conduce a una reacción en cadena que, en última instancia, favorecen la 

carcinomatosis; dando como resultado un aumento en las interacciones microbiota-huésped. Estas reacciones 

están mediadas por procesos inflamatorios. Dependientes de inmunidad innata (18,21,22).  

 

 

Figura 4.  Descripción esquemática de la interacción entre la microbiota y el huésped en 

la génesis del tumor. (21) 

En condiciones normales, la microbiota intestinal se encuentra en una etapa de eubiosis, un estado que 

contribuye al mantenimiento de la homeostasis intestinal a través de la producción de diversos metabolitos y 

productos bacterianos; por ejemplo, ácidos grasos de cadena corta (short-chain fatty acids) que promueven el 

equilibrio inmunológico. Varios factores ambientales como la dieta, la inflamación, el estrés o la genética del 

huésped, influyen en la composición microbiana y condicionan disbiosis microbiana. Es evidente la modificación 
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en la microbiota de los pacientes con cáncer colorrectal; sin embargo, aún no se ha logrado determinar si los 

cambios en dicha microbiota son causales del desarrollo de la neoplasia. Se ha propuesto que los cambios en la 

composición del microbioma favorecen la progresión neoplásica a través de diversas actividades cancerígenas, 

que finalmente afectan la integridad del ADN de las células epiteliales y favorecen la transformación celular. 

Aunado a estos cambios, se ha observado que la integridad de la barrera epitelial se ve comprometida, lo que 

aumenta la translocación bacteriana y la activación de las células inmunes de la mucosa, lo que contribuye a la 

progresión de la neoplasia (figura 4) (23). 

Es probable que distintas especies de bacterias otorguen factores de virulencia específicos a las 

células epiteliales del colon. Se expone la siguiente secuencia de eventos: 

A. Modificación de la mucosa y la señalización del epitelio, cambios en la función de la barrera, 

lo que lleva a un bajo nivel de inflamación de la mucosa. 

B. Aumento de la permeabilidad de la barrera de la mucosa del colon, lo cual conduce a 

inflamación. En el caso de las respuestas inmunes de la mucosa mediadas por IL17, se 

requiere el acceso de la microbiota al compartimento mieloide, incluidas las células 

dendríticas (DC), así como la producción de células epiteliales de IL1β, factor de crecimiento 

transformante β (TGFβ) e IL6. 

C. Activación de una respuesta mediada por células Th17. IL17A probablemente contribuye al 

desarrollo de tumores de colon (no está claro si otros miembros de la familia IL17 también 

lo hacen). La producción de IL17A, junto con la activación de STAT3, NF-κB, y las vías de 

señalización en las células de epitelio colon, promueven la transformación de estas. 

D. Las células mieloides producen una pequeña cantidad de IL17 en la mucosa o en el 

microambiente tumoral, y grandes cantidades de factores de crecimiento tumoral, como el 

factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) e IL6. Estos factores de crecimiento, junto 

con las mutaciones en las células del epitelio del colon (CEC), (causadas por microbios, 

errores espontáneos en la replicación del ADN o subproductos inflamatorios como las 

especies reactivas de oxígeno [ROS] y las especies de óxido nítrico) conducen a la 

transformación de las CEC. (figura 5). (24) 
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Figura 5. Rol de la interleucina 17 y la inmunidad adaptativa en la patogenia del cáncer 

colorrectal. PMN, células polimorfonucleares; RA, ácido retinoico; Treg, célula reguladora de T.(24) 

Disbiosis e inestabilidad microsatelital 

 

La inestabilidad genómica es una característica importante del cáncer colorrectal. Los 

mecanismos patogénicos que conducen a esta situación se pueden incluir en tres vías diferentes, a 

saber: la inestabilidad cromosómica (CIN), la inestabilidad de microsatélites (MSI) y el fenotipo de 

metilador de isla CpG (CIMP). 

 

Estos fenómenos afectan los genes críticos involucrados en el mantenimiento de la función 

celular correcta, como APC, KRAS, PI3K y TP53 entre otros. Las mutaciones APC causan la 

translocación de β-catenina al núcleo y conducen la transcripción de genes implicados en la 

tumorigénesis y la invasión, mientras que las mutaciones en KRAS y PI3K conducen a una activación 
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constante de la MAP quinasa, lo que aumenta la proliferación celular. Finalmente, las mutaciones de 

pérdida de función en TP53, que codifica para p53, causan una entrada incontrolada en el ciclo 

celular (26). 

Evidencia reciente ha demostrado que pacientes con cáncer colorectal y una concentración 

elevada de ADN de ciertas bacterias, como Fusobacterium nucleatum, presentan mayor 

inestabilidad microsatelital, y esto a su vez pudiera considerarse como factor pronóstico adverso 

independiente.  

 

Microbioma y respuesta inmune 

En relación a la respuesta inmune en el cáncer colorrectal, los altos niveles de subconjuntos 

de células T infiltrantes (células CD3 +, CD8 +, CD45RO + y FOXP3 +) se han asociado con un mejor 

pronóstico del paciente. F. nucleatum expande las células inmunes derivadas de mieloides, que 

inhiben la proliferación de células T e inducen la apoptosis de células T en el cáncer 

colorrectal.(26) Los estudios indican que F. nucleatum posee actividades inmunosupresoras al 

inhibir las respuestas de células T humanas, aunado a ello se ha identificado que la densidad de 

F. nucleatum en el tejido del carcinoma colorrectal era inversamente proporcional a la densidad 

de células T CD3+, proporcionando evidencia acerca del papel del microbioma y la inmunidad. 

 

Microbioma y respuesta a tratamientos 

En modelos animales, se comprobó la interacción de la microbiota y el efecto antitumoral 

de bloqueadores CTLA-4, particularmente a través de las respuestas de células T de Bacterioides 

(B. fragilis y / o B. thetaiotaomicron) y Burkholderiales. En ratones libres de gérmenes y tratados 

con antibióticos que fueron trasplantados con tumores de colon y melanoma, no respondieron 

al bloqueo de CTLA-4. Este defecto en respuesta a la inmunoterapia se superó cuando los ratones 

ingirieron B. fragilis por vía oral, cuando los ratones fueron inmunizados con polisacáridos de B. 

fragilis, o cuando tuvieron una transferencia adoptiva de células T específicas de B. fragilis. 

Además, se destacó la relevancia clínica cuando se produjo un crecimiento de B. fragilis con 
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propiedades anticancerígenas en ratones libres de gérmenes que fueron trasplantados con heces 

recolectadas de 25 pacientes con melanoma metastásico diferentes tratados con ipilimumab. 

(27) 

 

5. ANTECEDENTES: 
 
La etiología del cáncer colorrectal (CCR) es multifactorial con factores de riesgo genéticos, 

moleculares, inflamatorios y ambientales. Recientemente, la microbiota intestinal ha sido reconocida 

como un nuevo contribuyente ambiental al CCR tanto en modelos animales como en estudios en 

humanos. Una interacción adicional del microbioma intestinal con la inflamación también es evidente 

en estudios que han demostrado que la inflamación sola o la presencia de bacterias / metabolitos 

bacterianos por sí solos no es suficiente para promover la tumorigénesis. Más bien, las interrelaciones 

complejas con el microbioma intestinal, la inflamación, la genética y otros factores ambientales son 

evidentes en la progresión del tumor colorrectal. (31) 

 

Otros estudios han demostrado el impacto de las bacterias en cáncer colorrectal. Se ha 

observado que pacientes con F. nucleatum tienen mayor incidencia de tumores proximales, mayor 

invasión tumoral, etapas clínicas más avanzadas, pobre diferenciación, mayor inestabilidad 

microsatelital y pérdida de la expresión de proteínas reparadoras de microarreglos; así como mayor 

frecuencia de mutación de BRAF, todo esto asociado considerablemente con una disminución en la 

supervivencia cáncer específica y supervivencia global. (32-33) 
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6.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 
 
El cáncer colorrectal es una de las neoplasias más frecuentes y constituye un problema mayor de 

salud a nivel mundial. Similar a lo observado en otras neoplasias, la formación de cáncer en colon y 

recto es multifactorial, y varios factores genéticos y ambientales contribuyen a su desarrollo. 

 

Dentro de los factores ambientales, el rol de los microorganismos en la biología del cáncer ha 

recibido un mayor reconocimiento en años recientes. Se ha observado que, de todas las neoplasias 

sólidas, hasta 15% pueden ser secundarias a agentes infecciosos, incluyendo una gran proporción de 

los cánceres gástricos (H. pylori), hepatocarcinoma (Virus de la hepatitis B y C), y cáncer cervicouterino 

(VPH). Aunque ya se han demostrado los mecanismos oncogénicos específicos de ciertos agentes 

infecciosos, no ha sido sino hasta la última década que se ha cobrado mayor interés en la investigación 

de entorno tumoral y su asociación con comunidad bacteriana colectiva. Esta microbiota ha 

demostrado ser un factor ambiental importante para el desarrollo de algunas neoplasias, incluyendo 

el cáncer colorrectal, de hígado y vías biliares, e incluso del cáncer de mama. 

 

De acuerdo a la evidencia actual, en su mayor parte experimental, la microbiota intestinal está 

involucrada en el desarrollo, la progresión e incluso la respuesta a las distintas modalidades de 

tratamiento del cáncer colorrectal. Se plantean las asociaciones entre la microbiota y el cáncer 

colorrectal, la relación existente en las modificaciones de la microbiota y la dieta, y entre las familias 

de microorganismos con mayor evidencia de asociación a cáncer colorrectal. Actualmente, existen 

pocos estudios que analicen la asociación entre familias específicas de bacterias con el desarrollo y el 

comportamiento biológico del cáncer colorrectal. 
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7. JUSTIFICACIÓN. 

 

La influencia que puede tener la microbiota en el desarrollo, progresión y respuesta al 

tratamiento del cáncer colorrectal es un tema que ha cobrado gran interés en años recientes, y 

actualmente es motivo de investigación creciente para su aplicación clínica. Comprender los 

mecanismos que condicionan la disbiosis, conocer los microorganismos que inducen la 

carcinogénesis y el impacto que estos tienen para modificar el comportamiento biológico del 

cáncer colorrectal, puede tener implicaciones clínicas mayores, incluyendo la modulación de la 

microbiota para la prevención de la disbiosis y consecuentemente del cáncer; el desarrollo de 

biomarcadores específicos para el tamizaje y pronóstico del cáncer colorrectal, y la identificación 

de factores predictivos para la selección de tratamientos individualizados más eficaces.  
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8. HIPÓTESIS. 
 

La presencia de disbiosis asociada a ciertas familias de microorganismos se asocia a mayor 

riesgo de desarrollar cáncer colorrectal y a un comportamiento biológico más agresivo.  
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9. OBJETIVO GENERAL. 

 

Analizar el tipo de microbiota en pacientes de cáncer colorrectal del Centro Médico Nacional “20 

de Noviembre” ISSSTE y la relación que guarda con la etapa clínica y la evolución de los pacientes.  

 

 

 

10. OBJETIVOS ESPECÍFICOS. 
 

1. Identificar los microorganismos más frecuentes en pacientes con carcinoma colorrectal  

3. Observar la evolución de dichos pacientes a través del tiempo. 

4. Relacionar la evolución de los pacientes con su microbioma. 
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11. METODOLOGÍA DE LA INVESTIGACIÓN 
 

Diseño y tipo de estudio: Prospectivo, observacional, descriptivo. 
 

Población de estudio: Pacientes con diagnóstico confirmado de cáncer colorrectal en 

etapas I-IV que pertenezcan al CMN “20 de noviembre” 

Universo de trabajo: Pacientes con cáncer colorrectal en población del Centro Médico 
 
Nacional “20 de Noviembre” ISSSTE.  
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Tiempo de ejecución: 6 meses a partir de aprobación por los comités institucionales y de 

obtener financiamiento para la ejecución del proyecto, para reclutamiento, un año de 

seguimiento del último paciente incluido en la serie. 

Tipo de muestreo: No probabilístico del tipo casos consecutivos. 
 

Criterios de inclusión: Pacientes con diagnóstico confirmado de cáncer colorrectal. 

Hombres y mujeres. Mayores de 18 años. Pacientes Mexicanos con Consentimiento informado 

por escrito. Con calificación de 0 hasta 3 en la escala funcional propuesta por el Grupo de 

Oncología Cooperativo del Este (“ECOG” por sus siglas en inglés). 

Criterios de exclusión:  

Pacientes con poliposis adenomatosa familiar. 

Pacientes con Síndrome de Lynch. 

Biopsias conservadas inadecuadamente. 

Pacientes con VIH, HEPATITIS Y VPH. 

Pacientes con tratamientos antibióticos previos a la toma de muestra de heces fecales. 

Paciente con tratamiento oncológicos previos cirugía, quimioterapia o radioterapia. 
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Criterios de eliminación:  

Pacientes con expediente clínico incompleto. 

Pacientes  que decidan retirarse voluntariamente del estudio. 

Pacientes con toma de muestra de heces fecales insuficiente para  gram y posterior muestra para 

PCR. 
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Metodología para el cálculo del tamaño de la muestra y tamaño de la muestra: No existe 

un estudio semejante reportado en la literatura, por lo que no requiere cálculo de tamaño de 

muestra. 

 

Variables 
Variable. Categoría. Escala. Unidad de 

medición. 
Definición 

Operacional. 
Sexo. Cualitativa. Nominal. Mujer/Hombre. Habitual. 
Edad. Cuantitativa. Discreta. Años. Habitual. 
Peso. Cuantitativa. Continua. Kg. Habitual. 
Talla. Cuantitativa. Continua. M. Habitual. 

Etapa clínica. Cualitativa. Ordinal. TNM. (Anexo 1). Habitual. 

Estado funcional 
ECOG 

Cuantitativa Ordinal  Categorías de la 
1 a 5 (Anexo 4) 

Habitual 

Variables biológicas. 
(diferenciación). 

Cualitativa 
cuantitativa. 

Nominal 
Discreta. 

diferenciado/no 
diferenciado. 

Habitual. 

Variables 
biológicas. (tipo de 
órgano 

metastásico). 

Cualitativa. Nominal. Presencia/a
usencia 
metástasis a 
hígado, 
pulmón u 
otro. 

Habitual. 

Tiempo de 
sobrevida. 

Cuantitativa. Discreta. Meses. Habitual. 

Microorganismos. Cuantitativa. Nominal. . Tipo de Gram. Experimen
tal. 

Caquexia. Cuantitativa. Nominal. Composición 
corporal (IMC) 
Índice 

de Masa 
Corporal. 
(Peso/Talla).2 

Experimen
tal. 

Albumina al 
diagnostico 

Cuantitativa Continua Mg/dl Habitual. 

Tratamiento inicial Cualitativa Nominal 1.-Concomitancia 

Quimioterapia/Ra

dioterapia,  

2.- Cirugía  

3.-Quimioterapia 

 4.- No completo 

tratamiento inicial 

Habitual. 

Respuesta al 
tratamiento inicial 

Cualitativa Nominal 1.- Respuesta 

completa, 2.-

Habitual. 
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Respuesta parcial 

3.-Enfermedad 

estable 4.- 

Progresión  

5.- resección 

completa bordes 

libres, R0, 

 6.- resección 

incompleta R1, 

7.- Resección 

incompleta R2  

8.- No completo la 

evaluación de la 

respuesta 
Evolución al 

seguimiento. 
Cualitativa Nominal 1.- Progresión 

locorregional , 

 2.- Progresion a 

distancia  

3.- Recurrencia  

4.- Muerte  

5.- Perdido 

durante la 

secuencia 

tratamientos  

6.-Enfermedad 

estable 7.- Sin 

datos de actividad 

tumoral 

Habitual 

Evolución 

nutrimental al 

seguimiento IMC (1 

año desde la inclusión 

al estudio) 

Cuantitativa Continua Índice de masa 

corporal 

Habitual. 

Evolución 

nutrimental al 

seguimiento Kg (1 

año desde la inclusión 

al estudio) 

Cuantitativa Continua Peso (Kg),  Habitual. 

Evolución 

nutrimental al 

seguimiento % 

Perdida de peso  (1 

año desde la inclusión 

al estudio) 

Cuantitativa Continua Porcentaje de 

perdida de peso. 

Habitual. 

Albumina de la 
evolución (1 año 

desde la inclusión al 

estudio) 

Cuantitativa Continua  Albumina en 

mg/dl. 

Habitual  
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Técnicas y procedimientos a emplear: Caracterización de la población de estudio 

información clínica. A los sujetos de estudio se les realizó una historia clínica durante su primera 

consulta en donde se les invitó a participar en el estudio mediante la explicación del objetivo del 

estudio, previo consentimiento informado por escrito y firmado por los participantes. ANEXO 2 

(Consentimiento informado). En esta fase se recabó la información de las variables clínicas y 

demográficas. Se realizó una evaluación clínica general y posteriormente una más específica 

respecto a los sitios de metástasis, como se describe a continuación. 
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Metodología: 
 

1. IDENTIFICACIÓN DE LOS CASOS DE CÁNCER COLORRECTAL: Se incluyeron a todos los 

pacientes referidos al CMN “20 de Noviembre”, ISSSTE, con diagnóstico de cáncer 

colorrectal. Se realizó una historia clínica completa, y la muestra se obtuvo de heces del 

paciente. 

2 ANÁLISIS DE MICROBIOMA: Con apoyo de la Unidad de Fluidos Corporales y el Laboratorio 

de Oncoinmunología, se realizó el análisis coproparasitoscópico y microbacteriano por 

Gram. Se registraron las muestras conforme a la hoja de registro y se analizaron para su 

caracterización conforme se describe en las técnicas a continuación: 

2.1 Análisis copropasitoscópico. Método de Ritchie 

2.2 Con el aplicador de madera se coloca aproximadamente 1 gr de materia fecal en el vaso de 

precipitado, se añaden 10 ml de solución salina y se homogeniza. 

2.3 Se filtra la suspensión a través de la gasa colocada en el embudo, recogiendo el filtrado en el tubo 

cónico. 

2.4 Se centrifuga la suspensión durante 1 min a 2000 rpm. 

2.5 Se descanta el sobrenadante y se resuspende el sedimento con solución salina, centrifugando, 

decantando y resuspendiendo las veces necesarias hasta que el sobrenadante sea claro. 

2.6 Al último sedimento se agregan 10 ml de solución de formaldehído al 10 % se mezcla y se deja 

reposar durante 10 min. 

2.7 Se añaden después 5 ml de éter, se tapan los tubos con tapones de caucho y se agitan 

enérgicamente durante 30 s. 

2.8 Se centrifuga durante 2 min a 1500 rpm. 

2.9  Después de centrifugar se observan 4 etapas: 
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• éter en la superficial 

• un tapón de restos fecales 

• formaldehído 

• sedimento en el fondo del tubo, conteniendo los elementos parasitarios 

3 Se introduce la pipeta Pasteur hasta la capa d, se extrae con cuidado una gota de sedimento y se 

coloca en un portaobjetos. 

3.1 Se le añade una gota de lugol y con uno de los ángulos del cubreobjetos se homogeniza 

cubriéndolo con el mismo.Se observa la preparación en el microscopio con objetivos de 10x y 40x 

12.- Se anotan resultados de observación y hacer dibujo. 

4 Coprocultivo: Las muestras de heces se procesaron para cultivo dentro de las 4-6 horas 

siguientes a su emisión. Si esto no fue posible, es conveniente su conservación en un 

medio de transporte adecuado manteniéndose en refrigerador hasta su siembra. De otro 

modo la muestra deberá ser congelada a (-70º C) hasta que se realice la prueba. 

Examen directo en fresco: El examen microscópico directo de las heces persigue la observación 

de polimorfonucleares, que sugiere infección por un patógeno invasivo. 

4. Tinción de Gram: Permite observar polimorfonucleares y flora predominante. 

4.1. Preparar y fijar un frotis de la muestra por analizar, pasándola suavemente en la flama de 

un mechero. 

4.2. Cubrir con colorante de violeta de genciana. Esperar 1 minuto. 

4.3. Escurrir el colorante de violeta de genciana sin enjuagar y cubrir con solución de 

yodo/lugol. Esperar un minuto. 

4.4. Lavar con solución de alcohol acetona hasta decolorarla. (20 segundos). 

4.5. Esperar a que se seque y en seguida cubrir el frotis con colorante de safranina durante 45 



29 
 

segundos. 

4.6. Por último, lavar con agua para quitar los restos del colorante. 

4.7. Secar y observar al microscopio. 

El coprocultivo, el examen en fresco y la tinción de Gram se realizan mediante la preparación de 

una emulsión de 1-2 g de heces en solución salina fisiológica y las tinciones. 
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Análisis Estadístico: Para el análisis poblacional inicial se utilizaron medidas de resumen 

convencionales y diferencias de promedios. La información se presentó en forma de gráficas de 

columnas, de pastel o diagramas,  para comparación de promedios. El análisis estadístico se realizará 

utilizando el software SPSS graphpad prisma 5.0; y Excel. 

 

12. ASPECTOS ÉTICOS. 
 

Todos los participantes en el estudio firmarán previamente un consentimiento informado 

que permite disponer, para el presente estudio, de la información y muestras colectadas (Anexo 

2). El protocolo se evaluará por los Comités de Investigación y Ética del CMN “20 de noviembre” del 

ISSSTE. Los procedimientos y la forma de consentimiento informado se estructuraron acorde con 

la Declaración de Helsinki y las disposiciones de la Secretaría de Salud en materia de investigación 

en humanos. Los riesgos implícitos en la toma de las muestras biológicas son considerados 

mínimos. Al paciente se le informará a través del consentimiento informado que la muestra 

obtenida se utilizará únicamente para la determinación del microbiota y la determinación de las 

variables biológicas potencialmente asociadas. El proyecto cuenta con el número de registro: 

267.2018 

 

13. CONFLICTO DE INTERESES. : No existe conflicto de intereses. 
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14 RESULTADOS. 
 

Los pacientes que fueron incluidos en el estudio, fueron reclutados del Servicio de Oncología 

Quirúrgica durante el periodo de Febrero a Septiembre de 2018 con previa firma del 

consentimiento, donde se reclutaron un total de 20 pacientes (Tabla 1).  

 

Tabla 1. Características Sociodemográficas de la Población de estudioa 

Población n = 20 

Edad (años) 68.85 ± 11.35 

Sexo (M/F) 55.0% / 45.0% 

Comorbilidadesa 

Diabetes 20% (4) 

                Hipertensión 20% (4) 

Ausentes 60% (12) 

a) Los datos se presentan en promedio ± la Desviación Estándar y/o promedio población 

 

La edad promedio de presentación fue de 68.85 ± 11.35 D.E. años, y la mayoría de los 

pacientes incluidos (60%), no presentó enfermedades crónico degenerativos asociadas como 

diabetes o hipertensión, a pesar de la edad avanzada de diagnóstico. 

La mayor proporción de cáncer colorrectal se presentó en hombres, en este caso 55% 

comparado con el 45% en mujeres.  

 
Del grupo de 20 pacientes con diagnóstico de cáncer colorrectal, 9 pacientes seguían vivos (45%) 

al seguimiento a 12 meses, y 11 (55%) murieron antes de completar dicho plazo. Se registraron las 

principales características clínicas (Tabla 2), paraclínicas (Tabla 3) y propias del tumor (tabla 4) en ambos 

grupos. Así mismo, se evaluaron los principales indicadores paraclínicos iniciales y finales en el grupo de 
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pacientes vivos al término del seguimiento a un año (tabla 5).  

 

Tabla 2. Características clínicas iniciales de los pacientes con cáncer colorrectal, comparación de los 

pacientes vivos y fallecidos al seguimiento a 12 meses.  

 
Tabla 2. Características clínicas iniciales de los pacientes con cáncer colorrectal 

 Vivos (9) Fallecidos (11) 

Edad, Media 69.8 ± 12.7 68 ± 10.6 

Sexo   

Masculino 3 9 

Femenino 6 2 

Comorbilidades   

Diabetes mellitus 2 2 2 

Hipertensión arterial sistémica 1 3 

ECOG inicial   

ECOG 0 0 0 

ECOG 1 4 4 

ECOG 2 3 5 

ECOG 3 2 2 

ECOG 4 0 0 

IMC (kg/m2) 22.03 ± 4.57 21.9 ± 3.69 

 
 
Tabla 3. Parámetros paraclínicos iniciales de los pacientes con cáncer colorrectal, comparación de los 

pacientes vivos y fallecidos al seguimiento a 12 meses.  

 
Tabla 3. Parámetros paraclínicos iniciales de los pacientes con cáncer colorrectal 

Hemoglobina (g/dL) 12.1 ± 1.78 12.0 ± 1.71 

Leucocitos (10³x uL) 5.1 ± 3.1 8.51 ± 3.93 

Linfocitos (10³x uL) 1.07 ± 0.90 1.36 ± 0.48 

Albúmina (g/dL) 3.83 ± 0.44 3.53 ± 0.62 
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Tabla 4. Localización y etapa tumoral en pacientes vivos y fallecidos al seguimiento a 12 meses.   
 

Tabla 4. Localización y etapa tumoral en pacientes vivos y fallecidos al seguimiento a 12 meses 

 Vivos (9) Fallecidos (11) 

Localización del tumor   

Colon 2 1 

Recto 7 10 

Etapa tumoral    

Etapa 0 0 0 

Etapa I 0 0 

Etapa II 2 0 

Etapa III 5 5 

Etapa IV 2 6 

 
 
Tabla 5. Características paraclínicas iniciales y posterior a 12 meses de seguimiento de los pacientes (9) 

con cáncer colorrectal que completaron seguimiento a 12 meses.  

 
Tabla 5. Características paraclínicas iniciales y posterior a 12 meses de seguimiento 

 Inicial 12 meses  

Hemoglobina (g/dL) 12.1 ± 1.78 11.87 ± 1.89 

Leucocitos (10³x uL) 5.1 ± 3.1 4.52 ± 1.96 

Linfocitos (10³x uL) 1.07 ± 0.90 0.74 ± 0.35 

Albúmina (g/dL) 3.83 ± 0.44 3.95 ± 0.42 

Se analizaron las muestras de los pacientes incluidos en el estudio, se identificaron las principales 

familias de bacterias en los pacientes con cáncer colorrectal, y se comparó con un control de 

pacientes sanos (Figura 6). 
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Figura 6. Principales familias de bacterias detectadas en el grupo de pacientes  

Análisis Taxonómico (p-value con ANOVA) 
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15 DISCUSIÓN: 
 

El cáncer colorrectal es una de las neoplasias más frecuentes a nivel mundial, con 

una importante carga en morbilidad y mortalidad (1). En México, constituye la neoplasia 

gastrointestinal más frecuente. El presente estudio representa el estudio de la microbiota 

de un grupo de 20 pacientes con cáncer colorrectal y el seguimiento a un año de 9 

pacientes sobrevivientes. 

En este trabajo se pretende analizar y discutir el efecto de la microbiota en el 

desarrollo y el comportamiento biológico de los pacientes con cáncer colorrectal. 

 

El microbioma intestinal se define como un conjunto de bacterias y otros 

microorganismos (arqueas, hongos, protozoos, y virus) que habitan las superficies 

epiteliales del tubo digestivo, incluyendo el colon y el recto. Se ha reconocido que juegan 

un papel importante en la inmunidad de la barrera en el epitelio sobre la que residen, 

además de ejercer efectos sistémicos a través de mecanismos a distancia. (13) 

Se ha reportado en múltiples artículos que el microbioma influye en un papel 

determinante en para el desarrollo de la carcinogénesis (13-15). Favoreciendo la 

colonización de patógenos oportunistas o alterando la barrera natural de estos sitios 

provocando una disbiosis.  

En el análisis de este grupo de estudio La edad promedio de presentación fue de 

68.85 ± 11.35 D.E. años, lo que corresponde a lo reportado con la literatura revisada. (1-

5) 

La mayor proporción de cáncer colorrectal se presentó en hombres, 55% vs 45% en 

mujeres, lo cual es similar a lo reportado en estadísticas mundiales.  

 

En el presente trabajo se encontró Fusobacterium spp. como una de las familias de 

bacterias predominantes en los pacientes analizados. Esto concuerda con lo reportado 
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en estudios recientes (37). Fusobacterium es una bacteria anaerobia gram negativa que 

puede contribuir al desarrollo de cáncer colorrectal, y se considera como un factor de 

riesgo para la progresión tumoral. Algunos estudios han demostrado que una mayor 

concentración de Fusobacterium en pacientes con CRC se asocia con una menor 

supervivencia a través de una serie de efectos que incluyen el desarrollo de un 

microambiente proinflamatorio, estimulación de la proliferación celular e 

inmunosupresión local.  

 

Otra familia de bacterias predominante en el grupo de pacientes estudiados es 

Enterococcus spp. Aunque ha sido menos estudiada su asociación con CRC, existen 

algunos estudios donde se describe que esta familia de bacterias se asocia a mayor estrés 

oxidativo con producción de radicales libres, y esto se ha asociado a mayor riesgo de 

desarrollo de pólipos y neoplasias colorrectales. (37,39) 

Los promedios de edad, fueron discretamente más elevados en aquellos pacientes 

con gram negativo de predominio entre la población de estudio y un poco más, en 

relación a los pacientes que también cursaron con caquexia. Esto puede estar relacionado 

primero a la fisiopatología que ejerce la modificación del microbioma en la historia 

natural de la enfermedad, en lo ya comentado sobre los efectos de la microbiota, sobre 

todo gram positivos asociados a un peor pronóstico, en este caso asociado a una edad de 

presentación más temprana. 

Dentro del análisis de las diferencias entre los grupos con gram positivo y negativo, no se 

encuentra una diferencia significativa de los datos, sin embargo se encuentra una tendencia de 

los mismos al observar la media de la distribución hacia una profundidad mayor de invasión en 

los tumores caracterizados por la presencia de Gram positivos. Esto va particularmente 

correlacionado a lo reportado en otros estudios, donde se describe el valor pronóstico que 

puede tener las modificaciones en la microbiota, en relación a que la disbiosis, en su mayor, 

encaminada a gram positivos, juega un papel clave en el desarrollo del cáncer colorrectal. (36) 

En el proceso de carcinogénesis, la inflamación, la respuesta inmune. Y que especies específicas 
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de bacterias pueden afectar el riesgo de cáncer colorrectal y el crecimiento de tumores ya 

presentes, favoreciendo su desarrollo e invasión, Debido a que las bacteras tienen efectos 

neoplásicos tanto directos como indirectos que activan el sistema inmune y crean un 

microambiente inflamatorio crónico (37)  

Por ejemplo, al comparar las muestras con cáncer colorrectal contra los controles, se 

encontró en las primeras la presencia de menor número de macrófagos (asociadas a un 

aumento de especies como bacteroides y fecalobacterium). Otros estudios han logrado 

demostrar la significancia de las variaciones en el microbioma en relación a una mayor 

profundidad de invasión e incluso a afección nodal. Otros han ido más allá, demostrando 

modificaciones en el intervalo libre de enfermedad, disminución en la supervivencia global. (37) 

El análisis de supervivencia de los gram positivos con una media de 11.50 meses, los gram 

negativos con 15.50 meses de sobrevida en una media calculada, observándose una diferencia 

entre las medias, sin embargo se calculó para los gram positivos un HR de 1.425 (IC 95%,  0.3102 

a 6.544) y para los gram negativos HR 0.7018 (IC 95%, 0.1528 a 3.223) con un valor de P 0.6489, 

lo cual, si bien, no es significativo, sugiere una tendencia de diferencia entre las medias, pero 

apoyando un poco la diferencia entre el pronóstico de estos pacientes en sobrevida global. 

Asimismo, se ha llegado a presentar estudios en donde se demuestra que la mutación de 

genes implicados en el desarrollo de CCR como el gen APC en lesiones precursoras como los 

pólipos, está estrechamente relacionados con el microbioma intestinal y sus metabolitos. 

Pudiendo esto modificar las edades de presentación. En el presente estudio únicamente se 

logró llegar a establecer tendencias sobre la asociación del carcinoma colorrectal y los gram 

positivos, sobre una infiltración tumoral mayor, una asociación a presentación a edad más 

temprana y la asociación de los gram positivos con la caquexia, este último grupo de pacientes 

con peor pronóstico en cuanto a supervivencia global.  
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16 CONCLUSIÓN 
 

Actualmente es obligatorio considerar la disbiosis como un factor de riesgo y progresión 

en el cáncer colorrectal. El análisis del microbioma representa un campo fascínate de nuevas 

oportunidades para el desarrollo de intervenciones que influyan en el diagnóstico, seguimiento, 

valoración del pronóstico y de las respuestas al tratamiento. Se espera que en el futuro 

representarán objetivos específicos para la prevención de patologías o serán modificadores 

directos del curso y desenlace de estas. 

En este estudio de 20 pacientes y seguimiento de 9 pacientes vivos al término de un año 

de seguimiento, pudimos observar una tendencia en la relación a ciertas familias de bacterias, 

incluyendo Fusobacterium spp y Enterococcus spp, como causales de disbiosis en los pacientes 

con cáncer colorrectal. Adicionalmente, la presencia de estas bacterias parece influir 

negativamente en le pronóstico de los pacientes, con un impacto negativo en la supervivencia 

global. 

La tendencia de comportamiento no determina categóricamente esta relación, ya que se 

trata de un estudio con pocos pacientes; sin embargo, representa un análisis aun no 

documentado en población mexicana, el siguiente punto del estudio tendrá como seguimiento 

incluir a un mayor número de pacientes y su comparación con individuos sanos. Este estudio es 

el primer paso para estudiar la influencia del microbioma sobre la evolución natural de la 

enfermedad de CCR y la comparativa posterior del microbioma en una muestra de pacientes 

mexicanos sanos, observar el comportamiento de la enfermedad y si existe una asociación 

verdadera por familias o especies específicas. 

Aún existe mucho campo de investigación de la microbiota y su efecto en el CRC, y es 

imperativo realizar estudios adicionales en la población mexicana para traducir los resultados 

obtenidos en múltiples aplicaciones clínicas. El comprender el efecto de la disbiosis en la 

carcinogénesis y su efecto en la biología tumoral, puede impactar en la prevención del CRC 

mediante la modulación de la microbiota; así como en el desarrollo de herramientas tales como 

marcadores tumorales específicos para tamizaje y seguimiento, y herramientas pronósticas y 
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predictivas para el tratamiento del cáncer colorrectal.  
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18. Glosario 

 

• Periodo libre de enfermedad:  Parámetro en tiempo  que sirve para valorar la eficacia 
de los diferentes tratamientos antitumorales. Valora el tiempo transcurrido desde la 
desaparición de la evidencia clínica, radiológica y analítica de la enfermedad tumoral, 
hasta la recurrencia de la misma o el fallecimiento del paciente por otra causa. 
 

• Superivivencia global: Periodo que transcurre desde la administración del tratamiento 
en estudio hasta el último control realizado o el fallecimiento del paciente. 
 

• Respuesta completa: Termino que hace referencia a la desaparición de la evidencia 
clínica, radiológica y analítica de la enfermedad tumoral. 
 

• Recurrencia: Termino que hace referencia a la aparición de la evidencia clínica, 
radiológica y analítica de la enfermedad tumoral después de  un periodo de 6  meses o 
mas de un tratamiento radical con respuesta completa. 
 

• Progresion: Termino que hace referencia al crecimiento o desarrollo de enfermedad 
maligna re existente, ya sea medida de forma  clínica, radiológica o  analítica, por 
ejemplo marcadores tumorales.  
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19. Abreviaciones 

• CCR: Cancer colorectal  

• PLE: Periodo libre de enfermedad 

• SG: Sobrevida Global  

• R0: Sin evidencia de tumor macroscópico/microscopico 

• R1: Con evidencia de enfermedad microscopica  

• R2: Con evidencia de enfermedad macroscopica 

• MMR: Mistch Match Repair.  Es un sitema para reconocer y reparar la insercion, eliminacion y 

mala incorporacion de bases que pueden surgir durante la replicacion del AND.  

• IMC: Índice de masa corporal.  

• Alb. Albumina  

• Mg: Magnesio 

• EC: Etapa clínica 

• TNM: Tumor  Nodulos y Metastasis. Sistema de clasificación de las neoplasias malignas.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



46 
 

 
 
 
 

20. ANEXOS. 
 

Anexo  1. TNM CÁNCER COLORRECTAL 
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Anexo  2. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 
 
México,CDMX,a  _ 

Por de lapresenteyo: 
  a
utorizo mi participación en el proyecto de investigación titulado “Relación del microbioma de pacientes con cáncer colorrectal y 
las alteraciones de la composición corporal(caquexia)” 

 
El objetivo de este estudio es conocer la presencia de microorganismos que participan en el establecimiento y desarrollo 

de cáncer de colon y los factores que modifican esta respuesta relacionados a composición corporal. Estas pruebas se realizan 
en un laboratorio de investigación, donde los datos personales y los resultados obtenidos son manejados con confidencialidad 
y discreción absoluta. 

Se me ha explicado que mi participación consistirá en responder las preguntas convencionales de historia clínica, así como 
donar heces, un fragmento de muestra de biopsia de colon y recto derivada de la indicación de mi médico, debido a la presencia 
de alguna sintomatología que hacen necesaria una colonoscopia con toma de biopsia. Las muestras serán utilizadas para el análisis 
patológico de rutina y la determinación de factores biológicos como la diferenciación, capacidad de invasión del tumor y estudio 
del (los) órgano(s) metastático(s). 

Los beneficios potenciales derivados del presente estudio son: 1) caracterizar cambios en los microorganismos presentes en 
el mi tracto gastrointestinal 2) la posibilidad de sugerir un tratamiento adyuvante y recomendaciones dietarías de apoyo. 

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes y molestias de mi participación en 
el estudio, que son los siguientes: 

Riesgos y molestias: 

a) Por la obtención de biopsia colorrectal: No existe riesgo superior al que implica la 

biopsia rutinaria,queformapartedelprocedimientoindicadopormimédico. 

b) Por la obtención de las heces: No representan un factor de riesgo adicional, debido a que son 

productos biológicos naturales, considerados como desechos biólogicos(RPBI). 

Entiendo que mi participación es voluntaria, y conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en 
que lo considere conveniente, sin que ello afecte la atención médica que recibo en el Instituto. 

El investigador principal, se ha comprometido a responder cualquier pregunta y aclarar las dudas que le plantee acerca de 
los procedimientos que se llevarán a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la investigación. 

Asímismo, el investigador principal ha dado seguridades de que no se me identificará en las presentaciones o publicaciones 
que deriven de este estudio y que los datos relacionados con mi privacidad serán manejados en forma absolutamente confidencial. 
Para cumplir la anterior, el investigador utilizará para la creación de la base de datos (que tendrán mi información clínica, así 
comolas respuestas del cuestionario acerca de mis datos que se me aplicará), número de folio (NO empleará mi nombre) para 
identificarme y de esa forma conservar mi anonimato. 

 

InvestigadorResponsable Paciente 
 
 
 

InvestigadorAsociado Testigo 
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ANEXO  4. TABLA DE ESTADO FUNCIONAL ECOG  
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