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Resumen

Titulo: “Sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por
cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021"

Introduccion: El cancer que se origina en el colon o recto se denomina colorrectal,
caracterizando por el crecimiento del revestimiento interno. El riesgo de desarrollarlo es
de 4.35% en hombres y de 3.85% en mujeres. Los principales factores de riesgo son
obesidad, toxicomanias, envejecimiento, y antecedentes personales o familiares de
cancer colorrectal o polipos colorrectales, y sindromes hereditarios. En este ultimo
caso, la poliposis adenomatosa familiar es causada por mutaciones en el gen APC
representando cerca de 1% respecto a canceres colorrectales. A nivel mundial durante
2020, se registraron casi 1.9 millones de casos de cancer colorrectal (1.15 millones
cancer de colon y 732 mil cancer de recto). En Estados Unidos se ubico en tercer lugar
tanto de morbilidad como de mortalidad en neoplasias malignas, registrando 54 mil
casos de cancer de recto y 106 mil de cancer de colon; y 52.5 mil defunciones
proyectadas para 2023. En México durante 2020 fue el tercer lugar de incidencia en
neoplasias, registrando 15 mil nuevos casos y 7 mil defunciones. Los tratamientos mas
utilizados son la intervencion quirurgica, quimioterapia y radioterapia. La tasa de
sobrevida a cinco afos es aproximadamente de 65%. La sobrevida libre de enfermedad
a tres afnos de pacientes intervenidos es de 71.4-97.8%. Sin embargo, aun son pocos
los estudios realizados en México. Por lo que, es fundamental llevar a cabo
investigaciones enfocadas a determinar la sobrevida libre de enfermedad en pacientes
intervenidos quirdrgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis

adenomatosa familiar.

Objetivo: Determinar la sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos
quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en
el Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021.

Material y Métodos: Estudio de cohorte, retrospectiva y analitico en expedientes de
pacientes mayores de 18 afos con cancer colorrectal asociado a poliposis



adenomatosa familiar que cumplan con los criterios de seleccidn; recolectando datos
referentes a variables sociodemograficas, método de diagndstico, localizacion y tamafio
del tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer, tumor colorrectal
metacronico, tipo de intervencion quirdrgica, complicaciones quirurgicas, escala de
Clavien-Dindo, fecha de diagndstico, fecha de intervencién quirdrgica y fecha de
recurrencia. Los datos fueron analizados a través del software estadistico SPSS Ver.
25.

Resultados: El total de expedientes evaluados fueron 10; 6 (60%) correspondieron a
mujeres. El promedio de edad fue de 50.7+18.6 afos. El periodo entre diagndstico y la
intervencidn quirurgica fue de 2.3+1.9 meses [maxima 6.5 — minima 0]. El método de
diagndstico mas utilizado fue colonoscopia (n=8; 80%). La localizacidén del tumor mas
frecuente fue en el colon ascendente (n=5; 50%).El tamafo del tumor que predominé
fue T3. El numero de ganglios NO se presentd en 50% (n=5) de pacientes. La
metastasis MO se registré en 9 (90%) pacientes. El tumor colorrectal metacronico sélo
se registro en un paciente. El tipo de intervencion mas practica fue colectomia total con
ileostoma (n=5; 50%). Las complicacion quirurgica solo se registraron en 7 (70%)
paciente; la dehiscencia de anastomosis fue la que predomind 3 (42.9%). La asociacion
de la recurrencia con presencia de tumor colorrectal metacrénico (p=0.035) fue
significativa. El tiempo libre de enfermedad (global) registré6 una media de 51.4 meses.
Las mujeres registraron una media de 52.9 meses vs hombres 49.2 meses. Los
pacientes que presentaron tumor colorrectal mataceodnico registraron una media de 16.7

meses.

Conclusiones: La sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos
quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en
el Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021 es similar a
la literatura internacional (20%), influyendo significativamente la presencia de tumor

colorrectal metacrénico.



Introduccion

El cancer que se origina en el colon o recto se denomina colorrectal, caracterizando por
el crecimiento del revestimiento interno (1). El riesgo de desarrollar cancer colorrectal a
lo largo de la vida es de 4.35% en hombres y de 3.85% en mujeres (2). Los principales
factores de riesgo son obesidad, toxicomanias, envejecimiento, y antecedentes
personales o familiares de cancer colorrectal o podlipos colorrectales, y sindromes
hereditarios (3). La poliposis adenomatosa familiar es causada por mutaciones en el
gen APC representando cerca de 1% de los canceres colorrectales. Su tipo mas
frecuente desarrolla multiples pélipos en el colon y el recto, iniciando en edades de 10-
12 anos. El cancer se presenta en uno o mas polipos a los 20-40 afios. Las personas
sin extraccion de polipos incrementan el riesgo de padecer cancer colorrectal, asi como
de estdmago, intestino delgado, pancreas e higado (4). En 2020, a nivel mundial se
registraron casi 1.9 millones de casos de cancer colorrectal, siendo aproximadamente
1.15 millones cancer de colon y 732 mil cancer de recto (5). En Estados Unidos, el
cancer colorrectal se ubico en tercer lugar respecto a las demas neoplasias malignas,
tanto en morbilidad como en mortalidad, registrando 54 mil casos de cancer de recto y
106 mil de cancer de colon; y 52.5 mil defunciones proyectadas para 2023 (2). En
México durante 2020 el cancer colorrectal fue el tercer lugar de incidencia, registrando
15 mil nuevos casos y 7 mil defunciones (6). Los tratamientos mas utilizados en el
cancer colorrectal son la intervencién quirurgica, quimioterapia y radioterapia (7). La
tasa de sobrevida a cinco afos es aproximadamente de 65%. La sobrevida libre de
enfermedad a tres afios en pacientes intervenidos es de 71.4-97.8% (8). En este
sentido, realizar investigaciones enfocadas a determinar la sobrevida libre de
enfermedad en pacientes intervenidos quirdrgicamente por cancer colorrectal asociado
con poliposis adenomatosa familiar es relevante, permitiendo establecer alternativas de
manejo terapéutico eficiente y por ende, optimizacion en la aplicacion de recursos

institucionales.



Marco teérico
Cancer colorrectal

El cancer colorrectal es una enfermedad heterogénea, y su afiliaciéon a subtipos influye
en el prondstico y la respuesta terapéutica. Se desarrolla en los tejidos del colon o recto
(7). El cancer de colon afecta principalmente a los adultos mayores aunque se puede
desarrollar a edad temprana. Los principales tipo de cancer de colon son
adenocarcinoma, tumores carcinoides, tumores del estroma gastrointestinal, linfoma y
cancer de colon hereditario. En este ultimo, de 5-10% de cancer colorrectal debido a
mutaciones especificas en los genes que se transmiten de padres a hijos. El cancer de
recto en su mayoria corresponde a adenocarcinomas (95-98%), pudiendo ser bien
diferenciado, moderadamente diferenciado y escasamente diferenciado. Sin embargo,
existen otras estirpes histolégicas, como neoplasias neuroendocrinas, sarcomas,

linfomas y carcinomas de células escamosas (9).
Fisiopatogenia del cancer colorrectal

El cancer es inicialmente un trastorno tisular localizado, cuyas moléculas solubles y
exosomales y células invasoras inducen una respuesta del huésped proporcionando los
componentes estromales del microambiente del tumor primario (TME). Una vez que se
desarrolla el TME, las moléculas y células derivadas del cancer pueden diseminarse de
manera mas eficiente y se produce una respuesta de todo el cuerpo, cuyos cambios

fisiopatoldgicos pueden dar lugar a un sindrome paraneoplasico (10)

La fisiopatogenia del cancer colorrectal es compleja complicada y poco conocida, las
interacciones entre los factores de riesgo parecen ser clave en el desarrollo y la
progresion de la malignidad (11). El cancer colorrectal evoluciona como resultado de la
acumulacion escalonada de una serie de alteraciones genéticas y epigenéticas en el
epitelio colonico normal, que conducen al desarrollo de adenomas colorrectales y
adenocarcinomas invasivos. Las alteraciones genéticas tienen un papel importante en
un subconjunto de cancer colorrectal. Las marcas epigenéticas son caracteristicas
moleculares importantes del cancer, ya que ocurren muy temprano en la patogénesis

de la enfermedad, involucrando las vias clave asociadas con cancer y presentando la



posibilidad de utilizarse como biomarcadores de enfermedades clinicamente relevantes
(12).

Epidemiologia del cancer colorrectal

La carga mundial de cancer tiende a aumentar a nivel mundial. Los tumores que se
originan en el tracto gastrointestinal (estdmago, colorrectal e higado), se encuentran
entre los cinco mas comunes. En mujeres, el cancer colorrectal es el segundo cancer
mas comunmente diagnosticado, seguido del cancer de estdomago. Sin embargo, el
cancer colorrectal es la tercera neoplasia maligna mas comun en los hombres, seguida

por los canceres de estdmago e higado (13).

El cancer colorrectal es la tercera neoplasia maligna mas frecuente y el segundo cancer
mas mortal. Se estimé durante 2020 una incidencia a nivel mundial de 1.9 millones de
casos y 0.9 millones de muertes; registrando mayores valores paises altamente
desarrollados y una tendencia creciente en naciones de mediana edad y bajos ingresos.
Asimismo, existe una incidencia creciente de inicio temprano, representando un
problema de salud publica mundial significativo, demandando la implantaciéon de
estrategias de concientizacion en el estilo de vida saludable, asi como en la deteccion
oportuna, reduciendo de esta manera la morbilidad y la mortalidad (7,14).

Se estima que 20% de los nuevos diagnosticos de cancer colorrectal presentan
enfermedad metastasica y 25% la desarrollara posteriormente. Alrededor de 70-75% de
estos pacientes registran una sobrevida mayor a un afo, 30-35% mas de tres afos, y
menos de 20% mas de cinco afos respecto al diagndstico (15).

En Estados Unidos, el cancer colorrectal se ubico en tercer lugar respecto a las demas
neoplasias malignas, tanto en morbilidad como en mortalidad, registrando 54 mil casos
de cancer de recto y 106 mil de cancer de colon; y 52.5 mil defunciones proyectadas
para 2023 (2). En México durante 2020 el cancer colorrectal fue el tercer lugar de
incidencia, registrando 15 mil nuevos casos y 7 mil defunciones (6).



Factores de riesgo del cancer colorrectal

Los principales factores de riesgo para los canceres gastrointestinales son tabaquismo,
ingesta excesiva de alcohol, infecciones, aspectos genéticos, habitos alimenticios y
obesidad. Las modificaciones en el estilo de vida y en los factores ambientales, asi
como los avances en la medicina, han afectado su epidemiologia. Los métodos
modernos de conservacion de alimentos se han asociado con una menor incidencia de
cancer gastrico, mientras que la epidemia de obesidad en los paises industrializados se
asocia con una mayor incidencia de cancer de colon y un alto consumo de alcohol con

mayores tasas de cancer de higado (13,16,17).

Los factores genéticos como las mutaciones de la linea germinal MLH1 y APC tienen un
papel etiolégico que predispone a los individuos al cancer colorrectal. Sin embargo, la
mayoria es esporadico y atribuible a la constelacion de factores de riesgo ambientales
como obesidad, inactividad fisica, dietas deficientes, consumo de alcohol y tabaquismo.
De esta forma, la carga del cancer colorrectal esta desplazando hacia los paises de
bajos y medianos ingresos a medida que se occidentalizan. La incidencia creciente en
edades mas jovenes (<50 afos) es una tendencia emergente (1). En uno de los
estudios mas sobre la epidemiologia del cancer colorrectal reportdé que ocurre
predominantemente en poblaciéon caucasica y femenina. Presentandose con mayor

frecuencia en el izquierdo y rectal (18).
Tratamiento del cancer colorrectal

Los tratamientos para el cancer colorrectal incluyen la cirugia, radioterapia,
quimioterapia, terapia dirigida e inmunoterapia. Sin embargo, el tratamiento quirurgico
es el mas utilizado para la extirpacién del tumor, parte del tejido circundante sano y
ganglios linfaticos circundantes. La proctocolectomia extrae el intestino grueso y el
recto. En la proctocolectomia total con ileostomia se extirpa todo el colon, recto y ano; y
la proctocolectomia con reservorio ileal (19,20). Las complicaciones quirurgicas mas
frecuentes en la cirugia colorrectal son infeccion de herida quirurgica, evisceracion,
fistula enterocutanea, enfermedad tromboembdlica, anemizacién, dehiscencia y

obstruccion instestinal (21). De este modo, y con la finalidad de clasificar las



complicaciones postquirurgicas a través de su gravedad y su asociacién con el curso
clinico del paciente, la escala Clavien-Dindo brinda los elementos para cumplir este
objetivo. (Tabla 1) (22).

Tabla 1. Clasificacion de Clavien-Dindo para las complicaciones quirurgicas.

I Cualquier desviacion de la normalidad que altera el curso natural del posoperatorio sin
necesidad de tratamiento farmacolégico, quirdrgico, endoscopico o de radiologia
intervencionista. Se permiten los siguientes regimenes terapéuticos en esta categoria:
antieméticos, antipiréticos, analgésicos, diuréticos, electrolitos y fisioterapia. También se
incluyen las dehiscencias por infeccion de herida.

Il Complicaciones que requieren tratamiento farmacolégico con otros medicamentos no
mencionados en la categoria |I. También incluye transfusiones de sangre y nutricién
parenteral total.

Il Complicaciones que requieren tratamiento quirdrgico, endoscépico o de radiologia
intervencionista.

[lla Intervencién que no requiere anestesia general.
llIb Intervencién que requiere anestesia general.

IV Complicacion que compromete la vida del paciente y requiere manejo en la Unidad de
Cuidados Intensivos. Incluye complicaciones del sistema nervioso central.

IVa Disfuncién de un solo érgano. Incluye la dialisis
IVb Disfunciéon multiorganica
V  Muerte del paciente
Fuente: Elaboracién propia con base en Dindo (2014).

Estadificacion del cancer colorrectal

La estadificacion permite la ubicacion e identificacion de la diseminacion y afectacion
de neoplasias malignas. El sistema de estadificacion tumor, ganglio linfatico, metastasis
(TNM) es el mas utilizado a nivel mundial. Se utiliza la letra “T” para describir la
profundidad con la cual el tumor primario se ha extendido dentro del revestimiento
intestinal siendo (23):

TX: no es posible evaluar el tumor primario.

TO: no existe evidencia de cancer de colon o recto.

Tis: las células cancerosas se encuentran solo en el epitelio superficial.
T1: el tumor ha crecido en la submucosa.

T2: el tumor ha crecido en la ldamina muscular propia.



T3: el tumor ha crecido a través de la lamina muscular propia y llegando hasta la

subserosa.

T4a: el tumor ha crecido en la superficie del peritoneo visceral, es decir, que ha
crecido a través de todas las capas del colon.

T4b: el tumor ha crecido en otros érganos o estructuras.

El término “N” corresponde a los ganglios linfaticos. Los ubicados cerca del colon vy al
recto se denominan ganglios linfaticos regionales. El resto conforma los ganglios
linfaticos distantes, siendo (23):

NX: no se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales.

NO: no existe diseminacion hacia los ganglios linfaticos regionales.

N1a: identificacion de células tumorales en 1 ganglio linfatico regional.

N1b: identificacion de células tumorales en 2-3 ganglios linfaticos regionales.

N1c: se hallaron ganglios formados por células tumorales en las estructuras

cercanas al colon que no parecen ser ganglios linfaticos.
NZ2a: se hallaron células tumorales en 4-6 ganglios linfaticos regionales.
N2b: se hallaron células tumorales en 7 o mas ganglios linfaticos regionales.
El término “M” describe la diseminacion la metastasis, siendo (23):
MO: sin diseminacion a partes distantes del cuerpo.
M1a: el cancer se disemind a una parte del cuerpo mas alla del colon o del recto.

M1b: el cancer se disemindé a mas de una parte del cuerpo mas alla del colon o
del recto.

M1c: el cancer se disemind a la superficie peritoneal.



El combinar los resultados de tumor (“T”), ganglio linfatico (“N”) y metastasis (“M”)
(TNM) permite determinar el estadio del cancer de cada persona, el cual describe al
cancer, siendo (23):

Estadio O: células cancerosas localizadas s6lo en mucosa del colon o el recto.

Estadio I: crecimiento del cancer que ha atravesado la mucosa e invadido la
capa muscular del colon o el recto. Sin diseminacién a los tejidos cercanos o
ganglios linfaticos (T1 o T2, NO, MO).

Estadio IlA: el cancer ha crecido y atravesado la pared del colon o del recto, sin
diseminacioén a tejidos o ganglios linfaticos cercanos (T3, NO, MO).

Estadio II1B: el cancer ha crecido a través de las capas musculares hasta llegar al
peritoneo visceral. Sin diseminacion a ganglios linfaticos regionales o distantes
(T4a, NO, MO0).

Estadio IIC: el tumor se ha diseminado a través de la pared del colon o del recto
y ha invadido estructuras cercanas. No se ha diseminado a ganglios linfaticos
regionales o distantes (T4b, NO, MO).

Estadio IlIA: el cancer ha crecido a través del revestimiento interno o en las
capas musculares del intestino. Se ha diseminado hacia 1-3 ganglios linfaticos, o
hacia un ganglio de células tumorales en tejidos que rodean el colon o el recto
que no parecen ser ganglios linfaticos, pero no se ha diseminado hacia otras
partes del cuerpo (T1 0 T2, N1 o N1c, MO; o T1, N2a, MO0).

Estadio IlIB: el cancer ha crecido a través de la pared intestinal o en los 6rganos
circundantes y en 1-3 ganglios linfaticos, o hacia un ganglio del tumor en tejidos
que rodean el colon o el recto que no parecen ser ganglios linfaticos. Sin
metastasis (T3 o T4a, N1 o N1c, MO; T2 o T3, N2a, M0O; o T1 0 T2, N2b, MO).

Estadio IlIC: independientemente de la profundidad con que se extendié el
cancer de colon, se ha diseminado a 4 o mas ganglios linfaticos, pero no a otras
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partes distantes del cuerpo (T4a, N2a, MO; T3 o T4a, N2b, MO; o T4b, N1 o N2,
MO).

Estadio IVA: el cancer se ha diseminado a una sola parte distante del cuerpo
(higado o pulmén) (cualquier T, cualquier N, M1a).

Estadio IVB: el cancer se ha diseminado a mas de 1 parte del cuerpo (cualquier
T, cualquier N, M1b).

Estadio IVC: el cancer se diseminé al peritoneo. También se pudo haber
diseminado a otros lugares u 6rganos (cualquier T, cualquier N, M1c).

Recurrente: un cancer recurrente es aquel que reaparece después del
tratamiento. La enfermedad puede hallarse en el colon, el recto o en otra parte

del cuerpo.
Poliposis adenomatosa familiar

La poliposis adenomatosa familiar es un sindrome de cancer colorrectal hereditario que
resulta de mutaciones de la linea germinal en el gen de la poliposis adenomatosa coli
(APC). La poliposis adenomatosa familiar representa menos de 1% de todos los casos
de cancer colorrectal, la pérdida de expresion de APC se observa en >80% de los
cancer colorrectal no hereditarios (24).

La poliposis adenomatosa familiar, de igual modo se considera una enfermedad
autosdmica dominante y es el sindrome de poliposis adenomatosa mas frecuente. Su
caracteristica clinica es la aparicion temprana de cientos a miles de adenomas
colonicos. Las manifestaciones extracolonicas incluyen poliposis gastrica y duodenal
con mayor riesgo de malignidad en estos 6rganos. Se ha asociado con cancer de
tiroides papilar, tumores desmoides y osteomas. La incidencia de poliposis
adenomatosa familiar es de 1:10.000 a 1:15.000 nacidos vivos. Ambos géneros y todas
las razas se ven afectados por igual. La penetracion de la enfermedad es elevada, al no
recibir tratamiento, 95% de los pacientes desarrollaran cancer colorrectal a una edad
promedio de 39 afos. Alrededor de 1% de todos los canceres colorrectales son

causados por poliposis adenomatosa familiar. Siendo su diagnostico temprano
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fundamental para un manejo oportuno del paciente y evaluacion de los miembros de la

familia en riesgo (25).

La patogénesis se basa en una mutacion de pérdida de funcion en la APC, un gen
supresor de tumores, heredado siguiendo un patron mendeliano. Este gen es un
componente importante en multiples funciones celulares que cooperan para la
homeostasis; cuando muta, contribuye a la progresion del adenoma colorrectal a
cancer. Estudios recientes han demostrado que varios mecanismos adicionales pueden
influir en este proceso, como alteraciones en la composicion de la microbiota intestinal y
la inmunidad de la barrera mucosa, la interaccion con el microambiente inmunitario y la

inflamacion, la hormona estrogeno y otras vias de sefalizacion (26).

Antecedentes respecto a la sobrevida libre de enfermedad en pacientes
intervenidos quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis

adenomatosa familiar

Hossain y cols., mencionan que la incidencia y mortalidad del cancer colorrectal
aumentara en las proximas décadas. A pesar de que, con un diagnostico oportuno es
completamente curable mediante cirugia y medicamentos posteriores. Sin embargo, la
tasa de recurrencia es alta y la resistencia a los medicamentos contra el cancer
aumenta la tasa de fracaso del tratamiento. El acceso al diagnostico y tratamiento
tempranos para la supervivencia es algo posible en los paises desarrollados. Sin
embargo, estas instalaciones rara vez estan disponibles en los paises en desarrollo
(27).

Karstensen y cols., sefialan que la poliposis adenomatosa familiar es un trastorno
autosomico dominante que incrementa el riesgo de cancer colorrectal. Por lo cual,
realizaron un estudio con la finalidad de evaluar los cambios en la incidencia y
prevalencia, asi como la sobrevida. Para ello, recopilaron datos clinicos, de
procedimientos quirurgicos, hallazgos de seguimiento e informes patologicos. Los
resultados mostraron que 0.03% de los casos de poliposis adematosa familiar se

asociaron con cancer colorrectal. La mediana de esperanza de vida para los pacientes
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con seguimiento médico fue de 72 afos (IC 95%, 63.3-80.7), en comparacion con 55

anos para los que no registraron seguimiento (IC 95%, 51.2-58.8) (p < 0.001) (28).

Koskenvuo y cols., realizaron un estudio con la finalidad de evaluar el momento de la
colectomia profilactica en pacientes con poliposis adenomatosa familiar. Consideraron
452 pacientes intervenidos entre 1963-2018. Recolectaron datos referentes a las
caracteristicas de mutacion y la técnica quirurgica. Se evalu6 el momento de la
colectomia profilactica en relacion con el momento del diagnostico, el momento de la
decision de la cirugia y la edad. Los resultados mostraron que 52% de los pacientes se
les practico colectomias con anastomosis ileorrectal, 44% proctocolectomias con
reservorio ileoanal y 4% proctocolectomias con ileostomia. La mediana de edad al
diagnodstico y al momento de la cirugia fue de 20.9 y 25.2 anos, respectivamente. Se
registraron ocho (4%) canceres en las muestras de colectomia, pero no se encontro
ninguno durante los seguimientos anuales después de la endoscopia de primera ronda.
38 pacientes fallecieron durante el seguimiento, 23 (61%) por causas relacionadas con
poliposis adenomatosa familiar y seis por cancer de recto. La supervivencia relativa de

30 afos desde el diagnostico fue del 84% en hombres y de 78% en mujeres (29).

Tatsuta y cols., realizaron una investigacion con la finalidad de comparar el prondstico a
largo plazo de los pacientes que se sometieron a colectomia total/proctocolectomia con
0 sin mucosectomia con la linea dentada para el diagnostico de poliposis adenomatosa
familiar. El estudio fue retrospectivo incluyendo pacientes que se sometieron a
colectomia total/proctocolectomia por poliposis adenomatosa familiar entre 1979 y
2020. Los que se sometieron a proctocolectomia total con reservorio ileoanal cosido a
mano se definieron como el grupo de mucosectomia. Los que se sometieron a
colectomia total o proctocolectomia total mediante el abordaje de anastomosis anal-
reservorio ileal con grapas se definieron como el grupo sin mucosectomia. Los
resultados que encontraron mostraron que 61 pacientes (37 familias) fueron
diagnosticados durante el periodo de vigilancia (mediana, 191 meses). Entre los grupos
de mucosectomia (n=24) y sin mucosectomia (n =34). El cancer de recto metacronico
fue significativamente mas frecuente en el grupo sin mucosectomia (21% vs 0% con

mucosectomia, p =0.020). La supervivencia global en el grupo sin mucosectomia fue de
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84.5% vs 100% con mucosectomia a los 120 meses, 81.1 % vs 90.0% a los 240 meses,
50.6% vs 75.0% a los 360 meses. El analisis de regresién de Cox revel6é un efecto
independiente de no realizar la mucosectomia sobre la supervivencia global (p =0.003)
(30).

Mori y cols., realizaron un estudio que tuvo el objetivo de evaluar las tendencias
actuales en la morbilidad y la mortalidad entre los pacientes con poliposis adenomatosa
familiar. Los datos evaluados (noviembre de 2001 y abril de 2020) fueron de pacientes
genéticamente confirmados con poliposis adenomatosa familiar (n =87) y sus familiares
de primer grado con fenotipo confirmado (n = 20). La razon de mortalidad estandarizada
(SMR) y la razén de incidencia estandarizada (SIR) se estimaron utilizando el método
indirecto. Se incluyeron 46 hombres y 61 mujeres; la mediana de edad en el momento
del diagnostico fue de 28 afos. La SMR para todas las causas de muerte fue 47.7 (IC
95% 19.1-98.2) en mujeres y 26.5 (IC 95% 9.73-57.8) en hombres. El SIR para el
cancer colorrectal fue 860 (IC 95% 518-1340) en mujeres y 357 (IC 95% 178-639) en
hombres. La SMR para el cancer colorrectal fue 455 (IC 95% 93.7-1330) en mujeres y
301 (IC 95% 62-879) en hombres. Trece pacientes fallecieron durante el periodo de
observacion, siendo el cancer colorrectal la principal causa de muerte (46%). Otras
causas de muerte incluyeron tumor desmoide (n=2), cancer de intestino delgado
(n=2), cancer de ovario (n=1), cancer duodenal (n=1) y sepsis (n=1) (31).
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Justificacion

Las condiciones sociodemograficas y epidemioldgicas en México incrementan el riesgo
de desarrollar poliposis adenomatosa familiar y posteriormente cancer colorrectal,
significando mayor uso de recursos humanos, economicos Yy financieros. En el caso del
Instituto Mexicano del Seguro Social registra costos por intervencién quirurgica de
cancer colorrectal de 54 mil pesos (32). En este sentido, un manejo clinico y terapéutico
no adecuado puede prolongar la estancia hospitalaria, y por ende, la morbilidad y
mortalidad, lo que enfatiza la importancia de realizar investigaciones referentes a la
determinacidén de la sobrevida libre de enfermedad y sus factores determinantes en
pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis
adenomatosa familiar. De esta forma, se generaran bases cientificas que mejoren la

toma de decisiones clinicas y uso eficiente de recursos.

Magnitud: En México durante 2020 el cancer colorrectal fue el tercer lugar de
neoplasias malignas, registrando 15 mil nuevos casos y 7 mil defunciones (6). Los
tratamientos mas utilizados en el cancer colorrectal son la intervencidn quirurgica,
quimioterapia y radioterapia (7). La tasa de sobrevida a cinco afios es
aproximadamente de 65%. La sobrevida libre de enfermedad a tres afios en pacientes
intervenidos es de 71.4-97.8% (8).

Pertinencia: La investigacion permitira incrementar los conocimientos respecto a la
sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa; permitiendo fortalecer la toma de

decisiones clinicas y terapéuticas, reflejandose en mayor eficiencia del uso de recursos.

Trascendencia: En los ultimos afios se ha registrado un aumento de casos de cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa. Sin embargo, aun no se cuenta con

informacion consolidada referente a sobrevida libre de enfermedad.

Factibilidad: Es viable realizar la presente propuesta de investigacion al contar con
suficientes expedientes clinicos relacionados a cancer colorrectal asociado con

poliposis adenomatosa; asi como, recursos humanos y tecnologicos.
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Vulnerabilidad: El conocimiento no consolidado referente a la sobrevida libre de
enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer colorrectal asociado
con poliposis adenomatosa puede resultar en un manejo clinico no adecuado, y
disminucién de los indicadores de calidad.
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Planteamiento del problema

El riesgo de desarrollar cancer colorrectal a lo largo de la vida es de 4.35% en hombres
y de 3.85% en mujeres (2). Los principales factores de riesgo son obesidad,
toxicomanias, envejecimiento, y antecedentes personales o familiares de cancer
colorrectal o polipos colorrectales, y sindromes hereditarios (3). En 2020, a nivel
mundial se registraron casi 1.9 millones de casos de cancer colorrectal siendo
aproximadamente 1.15 millones cancer de colon y 732 mil cancer de recto (5). En
Estados Unidos, el cancer colorrectal se ubicé en tercer lugar respecto a las demas
neoplasias malignas, tanto en morbilidad como en mortalidad, registrando 54 mil casos
de cancer de recto y 106 mil de cancer de colon; y 52.5 mil defunciones proyectadas
para 2023 (2). En México durante 2020 el cancer colorrectal fue el tercer lugar de
incidencia en neoplasias, registrando 15 mil nuevos casos y 7 mil defunciones (6). Los
tratamientos mas utilizados son la intervencion quirurgica, quimioterapia y radioterapia
(7). Siendo la tasa de sobrevida a cinco afios de aproximadamente 65%; y la de
sobrevida libre de enfermedad a tres afos en pacientes intervenidos entre 71.4-97.8%
(8). Sin embargo, el conocimiento al respecto aun es limitado en el contexto del Hospital
de Oncologia del CMN Siglo XXI.
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Pregunta de investigacion

¢ Cual es la sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente
por cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-20217
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Objetivos
General

Determinar la sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente
por cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021.

Especificos

1.- Conocer el numero de pacientes con cancer colorrectal asociado a poliposis
adenomatosa familiar respecto al sexo, grupo etario, método de diagndstico,
localizacion y tamafio del tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer,
tumor colorrectal metacrénico, tipo de intervencidn quirurgica, complicaciones

quirurgicas, escala de Clavien-Dindo, y recurrencia.

2.- Asociar la recurrencia de cancer colorrectal asociado a poliposis adenomatosa
familiar con el sexo, grupo etario, localizacion y tamafio del tumor, numero de ganglios,
metastasis, estadio del cancer, tumor colorrectal metacrénico, tipo de intervencion

quirurgica, complicaciones quirurgicas y escala de Clavien-Dindo.

3.- Determinar el tiempo libre de enfermedad en pacientes con cancer colorrectal
asociado a poliposis adenomatosa familiar respecto al sexo, grupo etario, localizacién y
tamano del tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer, tumor colorrectal
metacronico, tipo de intervencion quirdrgica, complicaciones quirurgicas y escala de

Clavien-Dindo.
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Hipotesis

La sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del
CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021 es similar a la literatura internacional,

siendo determinante la localizacién del tumor, tamafio del tumor (T), numero de

ganglios (N), metastasis (M), estadio del cancer y tumor colorrectal metacronico.
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Metodologia
Diseio del estudio

Estudio de cohorte, retrospectiva y analitico.
Universo de estudio y lugar de trabajo

Expedientes de pacientes con cancer colorrectal asociado a poliposis adenomatosa
familiar del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021

Criterios de seleccion
Criterios de inclusion

Expedientes de pacientes con cancer colorrectal asociado a poliposis adenomatosa
familiar del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021 que
contaron con informacion referente al sexo, grupo etario, método de diagndstico,
localizacion y tamafio del tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer,
tumor colorrectal metacrénico, tipo de intervencidn quirurgica, complicaciones
quirurgicas, escala de Clavien-Dindo, fecha de diagnostico, fecha de intervencion

quirurgica y fecha de recurrencia.
Criterios de exclusion
Expedientes de pacientes con diagnostico fuera del periodo de estudio.

Expedientes de pacientes que no cumplan los criterios endoscopicos de poliposis

adenomatosa familiar.
Expedientes con informacién incompleta.
Criterios de eliminacién

No aplica.
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Tamano de la muestra

No probabilistico por conveniencia. El estudio propuesto fue censal, ya que se
consideraron a todos los expedientes de pacientes mayores de 18 de edad que
cumplieron con los criterios de seleccion durante el periodo del 1 de enero de 2017 al
31 de diciembre de 2021.

Técnica de muestreo
Estudio censal.
Variables incluidas en el estudio
Variable dependiente

Sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirdrgicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar.

Variable Independiente

Localizacién y tamaino del tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer,
tumor colorrectal metacrénico, tipo de intervencidn quirurgica, complicaciones
quirurgicas, escala de Clavien-Dindo, recurrencia, fecha de diagndstico, fecha de

intervencién quirurgica y fecha de recurrencia.
Variables intervinientes

Paciente de 18 o mas afios de edad.

Ambos sexos.

Definicidn y operacionalizacion de variables

Tabla 1. Definicién conceptual y operacional de variables en estudio.

Variable Variable Definicion Definicion Tipo de Indicadores
Conceptual operacional variable
Método de Independiente Procedimiento por  Método de Cualitativa 1.- Colonoscopia
diagnostico el cual se identifica  diagnéstico ordinal 2.- Tomografia
una enfermedad. registrado en el 3.- Resonancia
expediente magnética
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clinico.

Fecha de Independiente Dia, mes y fecha Fecha de Cuantitativa Dia/Mes/Afio

diagnostico en los cuales se diagnéstico discreta
confirma el registrado en el
diagnostico. expediente

clinico.

Localizacion del Independiente Sitio anatémico Localizacion de Cualitativa 1.- Colon

tumor donde se localice tumor registrado  ordinal ascendente
el tumor en el expediente 2.- Colon
colorrectal en el clinico. descendente
reporte de 3.- Ciego
patologia. 4.- Colon transverso

5.- Colon sigmoide
6.- Recto

Tamano del tumor Independiente Mediante el Tamarno de Cualitativa 1.-Tx

(M) sistema TNM, se tumor registrado  ordinal 2.-TO
utiliza la “T” mas en el expediente 3.-T1
una letra o un clinico. 4.-T2
namero (0 a 4) 5-T3
para describir la 6.- T4
profundidad con la 6.1- T4a
cual el tumor 6.2.- T4b
primario se ha
extendido dentro
del revestimiento
del intestino

Numero de ganglios  Independiente La “N” en el Numero de Cualitativa 1.-NX

(N) sistema TNM ganglios ordinal 2.-NO
corresponde a los registrados en el 3.-N1
ganglios linfaticos.  expediente 3.1.-N1a
Los ganglios clinico. 3.2.-N1b
linfaticos cercanos 3.3.-N1c
al colon y al recto 4.- N2
se denominan 4.1.- N2a
ganglios linfaticos 4.2.- N2b
regionales. El
resto conforma los
ganglios linfaticos
distantes.

Metastasis (M) Independiente La letra “M” en el Metastasis Cualitativa 1.- MO
sistema TNM registrada en el ordinal 2.-M1
describe el cancer  expediente 2.1.-M1a
que se ha clinico. 2.2.-M1b
diseminado a otras 2.3.-M1c
partes del cuerpo,
como el higado o
los pulmones.

Estadio del cancer Independiente Combinacion de Estadio del Cualitativa 0.- Estadio 0
informacién de T, cancer ordinal 1.- Estadio |
Ny M para indicar  registrado en el 2.- Estadio Il
el estadio del expediente 2.1.-11A
cancer. clinico. 2.2.-11B

2.3.-1IC

3.- Estadio lll
3.1.- 1A
3.2.-1B
3.3.-1lIC

4 .Estadio IV
4.1.-IVA
4.2.-IVB
4.3.-IVC

Tumor colorrectal Independiente Lesién tumoral Tumor Cualitativa 1.- Si

metacronico colorrectal colorrectal dicotémica 2.-No
maligna, registrado en el
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confirmada expediente
histologicamente, clinico.
que se objetiva al
menos 6 meses
después del
diagnéstico inicial
en un sitio
diferente al inicial.
Tipo de intervencidon  Independiente Operacién Intervencion Cualitativa 1.- Proctocolectomia
quirdrgica instrumental, total quirdrgica dicotomica total con ileostomia
o parcial, de registrada en el 2.- Proctocolectomia
lesiones causadas  expediente con reservorio ileal.
por enfermedades  clinico.
o accidentes, con
fines diagnosticos,
de tratamiento o
de rehabilitacion
de secuelas.
Fecha de Independiente Dia, mes y fecha Fecha de Cuantitativa Dia/Mes/Afio
intervencion en los cuales se intervencion discreta
quirdrgica realiza la quirdrgica
intervencion registrada en el
quirurgica. expediente
clinico.
Complicaciones Independiente Proceso Complicaciones  Cualitativa 1.- Sangrado
quirurgicas patoldgico que quirurgicas ordinal 2.- Lesién 6rganos
afecta la evolucién  registradas en el vecinos
clinica del expediente 3.- Dehiscencia
paciente clinico. anastomosis
provocado de 4.- Evisceracion.
forma directa por 5.- Infeccion de sitio
la intervencion quirdrgico
quirdrgica. 6.- Otra
Escala Clavien- Independiente Clasificacion de Escala Clavien-  Cualitativa 1.- Grado |
Dindo complicaciones Dindo registrada  ordinal 2.- Grado Il
postquirurgicas. en el expediente 3.- Grado Ill
clinico. 3.1.- Grado 3a
3.2.- Grado 3b
4.- Grado IV
4.1.- Grado IVa
4.2.- Grado IVb
5.- Grado V
Recurrencia Dependiente Apariciéon de Recurrencia Cualitativa 1.- Si
células tumorales registrada en el dicotomica [Local]
originarias del expediente [Regional]
tumor primario, clinico. [A distancia]
tras un intervalo 2.-No
libre de
enfermedad.
Fecha de Dependiente Dia, mes y fecha Fecha de Cuantitativa Dia/Mes/Afio
recurrencia en los cuales se recurrencia discreta
confirma la registrada en el
recurrencia. expediente
clinico.
Sobrevida libre de Dependiente Tiempo que un Tiempo que el Cuantitativa Meses
enfermedad paciente sobrevive  paciente discreta

sin signos de la
enfermedad
después del
tratamiento.

sobrevive sin
signos de la
enfermedad
posterior al
tratamiento
quirdrgico
registrado en el
expediente
clinico.
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Sexo Independiente Caracteristicas Sexo registrado  Cualitativa 1.- Mujer
biolégicas que en el expediente  dicotomica 2.- Hombre
definen a los seres  clinico.
humanos como
hombre o mujer.

Edad Independiente Tiempo que ha Afos cumplidos  Cuantitativa Afos

vivido una persona registrados en el  ordinal 1.- 18-20

contando desde su  expediente 2.-21-29

nacimiento. clinico. 3.- 30-39
4.- 40-49
5.- 50-59
6.- 60-69
7.-70-79
8.- >80

Descripcion general del estudio

Una vez aprobado el estudio por el Comité Local de Investigacion en Salud y por el
Comité Local de Etica en Investigacion en Salud, se realizo la seleccion de expedientes
de pacientes que cumplieron con los criterios de seleccidn; recolectando datos
referentes al sexo, grupo etario, método de diagndstico, localizacion y tamano del
tumor, numero de ganglios, metastasis, estadio del cancer, tumor colorrectal
metacronico, tipo de intervencion quirdrgica, complicaciones quirurgicas, escala de
Clavien-Dindo, fecha de diagndstico, fecha de intervencién quirdrgica y fecha de

recurrencia.
Analisis estadistico

Se ocupd estadistica descriptiva (medidas de tendencia central y dispersion;
frecuencias y porcentajes) e inferencial (t de student y/o U de Mann Whitney, Chi
Cuadrada, correlacién de Pearson y/o Spearman) con un intervalo de confiabilidad de
95%. El analisis de sobrevida libre de enfermedad se realiz6 utilizando el estimador de
Kaplan Meier. El intervalo de confianza fue de 95%.
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Consideraciones éticas

El presente proyecto de investigacion fue sometido a evaluacion por el Comité Local de
Investigacion en Salud y por el Comité Local de Etica en Investigacion en Salud del
Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto Mexicano del
Seguro Social, Organo de Operacién Administrativa Desconcentrada Ciudad de México
Norte. Se tendra apego a la Ley General de Salud, a las buenas practicas de
investigacion en salud de la International Conference on Harmonization (Conferencia

Internacional de Armonizacion), Codigo Nuremberg e Informe Belmont.

De acuerdo a lo estipulado en el Reglamento de la Ley General de Salud, en materia de
investigacion para la salud en México (Secretaria de Salud 2014); En su titulo segundo
‘De los aspectos eéticos de la investigacion en seres humanos”. La presente
investigacion se considero sin riesgo de acuerdo a lo establecido en el capitulo |

Disposiciones comunes, Articulo 17 Parrafo 1:

l.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencidon o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicologicas y
sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se le

identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

Lo anterior, secundario a que se obtuvo la informacién con base en expedientes
clinicos. Para proteger la privacidad de los participantes, el instrumento de recoleccion
de datos no llevara nombre ni direccion, se tendra apego a las fracciones |, VI, VIl 'y VIII.
Respecto al consentimiento informado, al tratarse de una investigacion retrospectiva, se
solicité al Comité Local de Investigacion en Salud (CLIS) y Comité Local de Etica en
Investigacion en Salud (CLEIS) del Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional
Siglo XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social, Organo de Operacién Administrativa
Desconcentrada Ciudad de México Norte la Excepcién de la Carta de Consentimiento.

Este estudio se basé en los doce principios basicos de la declaracidon de Helsinki de la

Asociacion Médica Mundial; “Guia de recomendaciones para los médicos biomédica en

26



personas” Adoptada por la 18 Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, Junio de
1964 y enmendada por la 29 Asamblea Médica Mundial, Tokio, Japdén, Octubre de
1975, la 35 Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia, Octubre de 1983, la 41
Asamblea Médica Mundial, Hong Kong, Septiembre de 1989, 482 Asamblea General
Somerset West, Sudafrica, octubre 1996, 522 Asamblea General, Edimburgo, Escocia,
octubre 2000, Nota de Clarificacion, agregada por la Asamblea General de la AMM,
Washington 2002, Nota de Clarificacion, agregada por la Asamblea General de la AMM,
Tokio 2004, 592 Asamblea General, Seul, Corea, octubre 2008, 64® Asamblea General,

Fortaleza, Brasil, octubre 2013.
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Recursos, financiamiento y factibilidad
Recursos humanos

Investigador principal, otorgd apoyo en el disefio del protocolo, analisis estadistico y

escritura del informe final.

Médico residente, desarrollé de forma asistida el disefio del estudio, se encargara de la

recoleccion de datos a través de la busqueda de informacion.
Recursos fisicos y materiales

Servicio de Cirugia Oncologica del Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional
Siglo XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social, Organo de Operacién Administrativa

Desconcentrada Ciudad de México Norte.

Material de papeleria.

Computadora.

Cedula de recoleccion de datos.
Recursos Financieros

Los recursos en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del
Instituto Mexicano del Seguro Social, Organo de Operacién Administrativa
Desconcentrada Ciudad de México Norte fueron suficientes para realizar la

investigacion.
Factibilidad

Este estudio se considera viable por la disponibilidad de recursos.
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Resultados

El total de expedientes evaluados fueron 10; 6 (60%) correspondieron a mujeres y el
resto a hombres (n=4; 40%). El promedio de edad fue de 50.7£18.6 afios [maxima 74 —
minima 30]. El grupo etario de 30-59 afos predominé (n=6; 60%), seguido por =60
(n=4; 40%). El periodo entre diagndstico y la intervencién quirurgica fue de 2.3+1.9
meses [maxima 6.5 — minima 0]. EI método de diagnéstico mas utilizado fue

colonoscopia (n=8; 80%), seguido por patologia (n=2; 20%) (Figura 1).

Numero de pacientes

N w £ [6)] » ~ oo ©
! ! ! ! ! ! ! )

I

Colonoscopia Patologia
Método de diagndstico

Figura 1. Numero de pacientes respecto al método de diagnostico.

La localizacion del tumor mas frecuente fue en el colon ascendente (n=5; 50%); seguida
por colon sigmoide (n=2; 20%), ciego (n=1; 10%), colon transverso (n=1; 10%); y recto
(n=1; 10%). EI tamano del tumor que predominé fue T3 (n=4; 40%) (Figura 2). El
nuamero de ganglios NO se presentd en 50% (n=5) de pacientes, N1a en 20% (n=2);
N2a en 20% (n=2); y N2b en 10% (n=1). La metastasis MO se registré en 9 (90%)

pacientes.
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Figura 2. Numero de pacientes respecto al tamaro de tumor.

El tumor colorrectal metacronico soélo se registré en un paciente. El tipo de intervencion
mas practica fue colectomia total con ileostoma (n=5; 50%), seguido por
proctocolectomia con reservorio ileal (n=2; 20%), colectomia total con
ileorrectoanastomosis (n=2; 20%); y proctocolectomia total + ileostomia (n=1; 10%).

Las complicacion quirurgica sélo se registraron en 7 (70%) paciente; la dehiscencia de
anastomosis fue la que predominé 3 (42.9%) (Figura 4). La escala Clavien-Dindo sélo
se registré en 7 (70%) pacientes. Siendo 42.9% (n=3) grado |, 14.3% (n=1) llla, y 42.9%
(n=3) IVa.
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Figura 4. Numero de pacientes respecto a complicaciones quirurgicas.

La recurrencia se present6 en 2 (20%) pacientes. Siendo 1 (50%) regional y 1 (50%) a
distancia.

La asociacion de la recurrencia con el grupo etario (p=0.747), sexo (p=0.747),
localizacion del tumor (p=0.287), tamafio del tumor (p=0.120), nimero de ganglios
(p=0.599), estado de cancer (p=0.753), tipo de intervencion quirurgica (p=0.076),
complicaciones quirurgicas (p=0.733) y escala Clavien-Dindo (p=0.155) no fue
significativa. Sin embargo, si se presentd con presencia de tumor colorrectal
metacrénico (p=0.035) (Taba 1).
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Tabla 1. Recurrencia respecto a variables en estudio.

. Recurrencia
Variable Si No
Grupo etario (afios) (p=0.747)

30-59 1 5
260 1 3
Sexo (p=0.747)
Mujer 1 5
Hombre 1 3
Localizacion del tumor (p=287)
Colon ascendente 1 4
Ciego - 1
Colon transverso - 1
Colon sigmoide - 2
Recto 1 -
Tamafio del tumor (p=0.120)
T1 - 2
T2 1 -
T3 - 4
T4a 1 2
Numero de ganglios (p=0.599)
NO - 4
N1a - 1
N2a 1 2
N2b 1 1
Estado de cancer (p=0.753)
[ - 2
A - 1
1B - 1
B 1 2
1][e; 1 2
Tumor colorrectal metacroénico (p=0.035)
Si 1 -
No 1 8
Intervencion quirurgica (p=0.076)
Colectomia total con ileostomia - 5
Proctocolectomia con reservorio ileal - 2
Colectomia total con ileorrectoanastomosis 1 1
Proctocolectomia total+ileostomia 1 -
Complicaciones quirurgicas (p=0.733)
Sangrado 1 1
Dehiscencia anastomosis 1 2
Infeccion de sitio quirurgico - 1
Otra - 1
Clavien-Dindo (p=0.155)
[ - 3
llla 1 -
IVa 1 2




El tiempo libre de enfermedad (global) registr6 una media de 51.4 meses. Las mujeres

registraron una media de 52.9 meses vs hombres 49.2 meses. Los pacientes que

presentaron tumor colorrectal metacronico registraron una media de 16.7 meses (Tabla

2; Figura 5; Figura 6).

Tabla 2. Tiempo libre de progresion respecto al sexo y tumor colorrectal metacronico.

Media
Intervalo de
Componente : e Error confianza de 95%
Estimacion . — —
estandar Limite Limite
inferior superior
Global 51.4 5.4 40.8 62
Sexo
Mujer 529 6.5 40.2 65.6
Hombre 49.2 9.4 30.8 67.5
Tumor colorrectal metacrénico
Si 16.7 0.0 16.7 16.7
No 55.3 4.4 46.5 64

0.6

0.4+

Supervivencia acumulada

0.0+

Figura 5. Tiempo libre de progresion global de pacientes en estudio.
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Figura 6. Tiempo libre de progresion respecto al sexo.
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Discusion

Los resultados encontrados muestran que la sobrevida libre de enfermedad en
pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis
adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo
2017-2021 es similar a la literatura internacional (20%). La presencia de tumor
colorrectal metacronico influyé en la sobrevida libre de enfermedad. Sin embargo,
factores como localizacion del tumor, tamano del tumor, numero de ganglios,
metastasis y estadio del cancer, si bien, no fueron significativas de manera individual,
en su conjunto podrian ser determinantes. La presente investigacion alcanzé la

totalidad de objetivos plateados.

Los valores encontrados en sexo y edad de los pacientes estudiados no coincidieron
con lo reportado por Mori y cols., quienes en su estudio sobre la morbilidad y mortalidad
de poliposis adenomatosa familiar indican mayor proporcidon de mujeres y poblacion
mas joven (31).

El método de diagndstico fue similar a lo reportado por Tatsuta y cols., quienes indican
que la combinacién de estudios de patologia y de imagen ha mostrado mayor
efectividad (30). La localizacién del tumor en colon ascendente es frecuente. Sin
embargo, se ha localizado en otros segmentos, por lo que Koskenvuo y cols.,
mencionan la importancia de su identificacion (29).

El tamafo del tumor, numero de ganglios, metastasis y estado de tumor encontrados en
esta investigacion fue similar a los reportados por Karstensen y cols., enfatizan que la
estatificacion es fundamental para la toma de decisiones clinicas, terapéuticas y
quirurgicas (28). En este sentido, Tatsuta y cols., mencionan que el cancer de recto
metacronico se ha asociado a mal prondstico. Estos mismos autores mencionan que el
tipo de abordaje quirurgico dependera del estadio. Siendo frecuente la colectomia total

con ileostomia, como lo encontrado en esta investigacion (30).

Las complicaciones quirurgicas encontradas en esta investigacidon fueron
principalmente dehiscencia de anastomosis. Siendo similar Karstensen y cols., quienes

mencionan que el uso de guias reduce la incidencia de complicaciones (28).
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La tasa de recurrencia (20%) registrada en esta investigacion fue similar a la reportada
por Koskenvuo y cols. Sin embargo, el tiempo de estudio y seguimiento fue mayor, lo
que podria influir en el comportamiento epidemiolégico (29). De este modo, la sobrevida
libre de enfermedad encontrada en esta investigacion pudo estar asociada con el

tiempo de observacion.

Estudios llevados a cabo en otros paises respecto a la sobrevida libre de enfermedad
en pacientes intervenidos quirdrgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis
adenomatosa aun son limitados, siendo fundamental generar informacion clinica y

epidemioldgica al respecto.
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Conclusiones

La sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del
CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021 es similar a la literatura internacional
(80%), influyendo significativamente la presencia de tumor colorrectal metacrénico. Sin
embargo, factores como localizacion del tumor, tamarfio del tumor, numero de ganglios,
metastasis y estadio del cancer, si bien, no fueron significativas de manera individual,

en su conjunto podrian ser determinantes.

Los resultados encontrados exige llevar a cabo estudios que incorporen mayor cantidad
de pacientes, variables de estudio y tiempo de seguimiento. Enfatizando la importancia

de mantener un estricto control del expediente clinico y fuentes de informacion.
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Cronograma de actividades

“Sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirargicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del

CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021"

2023 2024
Actividad Descripcion de la actividad
Ene Feb Mar | Abril | May Jun Jul Ags | Sep Oct Nov Dic Ene | Feb
A FASE DE PLANEACION
P P
1 Busqueda de Bibliografia
R R
P P
2 Redaccion del Proyecto
R R
P P
3 Revision del Proyecto
R R
- L P
4 Presentacion al comité local de
investigacion R
B FASE DE EJECUCION
P
1 Recoleccion de datos
P
2 Organizacién y tabulacion
P
3 Analisis e interpretacion
C FASE DE COMUNICACION
P
1 Redaccion e informe final
P
2 Aprobacion del informe final
P
3 Impresién del informe final
P Planeado R Realizado
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Anexos

Instrumento de recoleccion de datos

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

HOSPITAL DE ONCOLOGIA,
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

PROTOCOLO DE INVESTIGACION

“Sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirargicamente por cancer
colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del
CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021"

Folio: Sexo (1.- Mujer; 2.- Hombre)

Edad (afos)

Método de diagndstico

1.- Colonoscopia

2.- Tomografia

3.- Resonancia magnética

Fecha de diagnostico [Dia/Mes/Afo]

Localizacion del tumor

Tamafo del tumor (T)

1.- Colon ascendente Cual.-Tx

2.- Colon descendente 2.-T0

3.- Ciego 3.-T1

4.- Colon transverso 4.-T2

5.- Colon sigmoide 5.-T3

6.- Recto 6.-T4
6.1- T4a
6.2.- T4b

Numero de ganglios (N) Metastasis (M)

1.- NX 1.- MO

2.-NO 2.- M1

3.- N1 2.1.-M1a

3.1.-N1a 2.2.-M1b

3.2.-N1b 2.3.-M1c

3.3.-N1c

4.- N2

4.1.- N2a

4.2.- N2b

Estadio del cancer Tumor colorrectal metacrénico

0.- Estadio O 1.- Si

1.- Estadio | 2.-No

2.- Estadio I

2.1.-1IA

2.2.-11B

2.3.-1IC

3.- Estadio lll

3.1.-llIA

3.2.-1IB

3.3.-1liC

4.Estadio IV

4.1.- IVA
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4.2.-1vB
4.3.-1IVC

Tipo de intervencion quirargica
1.- Proctocolectomia total con ileostomia
2.- Proctocolectomia con reservorio ileal.

Fecha de intervencion quirargica [Dia/Mes/AfQ]

Complicaciones quirurgicas
1.- Sangrado

2.- Lesion 6rganos vecinos

3.- Dehiscencia anastomosis
4.- Evisceracion.

5.- Infeccidn de sitio quirdrgico
6.- Otra

Escala Clavien-Dindo
1.- Grado |

2.- Grado Il

3.- Grado Il

3.1.- Grado 3a

3.2.- Grado 3b

4.- Grado IV

4.1.- Grado IVa

4.2 .- Grado IVb

5.- Grado V

Recurrencia
1.- Si
2.-No

Fecha de recurrencia [Dia/Mes/Afo]

Sobrevida libre de enfermedad [Meses]:
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Solicitud de excepcion de la carta de consentimiento informado
Ciudad de México a julio de 2023

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de
investigaciéon en salud, solicito al Comité de Etica en Investigacion en Salud No.
2521 que apruebe la excepcidn de la carta de consentimiento informado debido a que el
protocolo de investigacion “Sobrevida libre de enfermedad en pacientes
intervenidos quirurgicamente por cancer colorrectal asociado con poliposis
adenomatosa familiar en el Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI durante el
periodo 2017-2021.”, es una propuesta de investigacion sin riesgo que implica la
recoleccion de los siguientes datos ya contenidos en los expedientes clinicos:

Sexo, grupo etario, método de diagndstico, localizacion y tamafo del tumor, numero de
ganglios, metastasis, estadio del cancer, tumor colorrectal metacronico, tipo de
intervencidn quirurgica, complicaciones quirurgicas, escala de Clavien-Dindo, fecha de
diagndstico, fecha de intervencion quirurgica y fecha de recurrencia.

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me
comprometo a recopilar solo la informacion que sea necesaria para la investigacion y
esté contenida en el expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como
codificarla para imposibilitar la identificacion del paciente, resguardarla, mantener la
confidencialidad de esta y no hacer mal uso o compartirla con personas ajenas a este
protocolo.

La informacién recabada sera utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo
“Sobrevida libre de enfermedad en pacientes intervenidos quirurgicamente por
cancer colorrectal asociado con poliposis adenomatosa familiar en el Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI durante el periodo 2017-2021” cuyo propdsito es
producto comprometido (tesis, articulo, cartel, y/o presentacién). Estando en
conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones legales
en materia de investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente

Dr. Ismael Brito Toledo
Médico Adscrito al Servicio de Cirugia Oncoldgica
Investigador(a) Responsable
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