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FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS EN EL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL
MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE JUNIO DEL 2004 Y JUNIO DEL 2009

INTRODUCCION

La incidencia del cancer colorectal es variable en el mundo. (1) Representa
la quinta neoplasia en frecuencia en el mundo, y segunda entre los tumores del
aparato digestivo.La tasa de incidencia tiene amplias variaciones geogréficas entre
57,4 y 0,7 por 100,000 personas, en poblaciones de alto y bajo riesgo
respectivamente. Es una de la primeras causa de muerte por cancer del mundo

occidental, aproximadamente 400,000 por afio.

En el PerG el céancer colorectal afecta considerablemente tanto a las
personas de sexo femenino como masculino, siendo importante conocer las
caracteristicas clinicas de esta enfermedad para mejorar el diagnéstico.(2) En el
Pert el cancer colorectal (CC) ocupa el 7mo y el 9no lugar, en el sexo masculino
y femenino respectivamente. (3) Asimismo ocupa el tercer lugar en frecuencia
precedido por cancer de prostata y pulmoén, y el segundo lugar como causa de
muerte por cancer en los Estados Unidos de América, reportandose alrededor de
130,000 casos nuevos al afio y 55,000 muertes anuales por esta causa (4); esta
incidencia se incrementa de manera constante a partir de la segunda década y son
los varones lo que presentan una mayor incidencia de esta patologia. (5) En
Europa Occidental, Asia, Europa del Este y del Sur se han reportado incidencias
elevadas mientras que en Africa, Sahara del Sur, y en la mayor parte de América

del Sur y Espafa incidencias bajas. Las distintas tasas de incidencia reportadas se
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relacionarian al estatus econémico asi como a factores alimenticios (6,7) Yy
ambientales (8,9,10) existentes en las areas geogréficas
mencionadas.(11,12,13,14) asimismo, la literatura revela que otro factor de riesgo
asociado es la presencia de antecedentes familiares de cancer de colon , teniendo

un riesgo 2 a 3 veces mayor que la poblacion general. (2)

En los registros de Cancer en la ciudad de Lima, descritos en la
publicacién del INEN ( Instituto de Enfermedades Neoplasicas) del 2005, se
encuentran entre el afio 1990-93 , 1,500 casos nuevos de cancer colorectal,
situandose en el sexto lugar despues del cancer de mama, estdbmago, cervix,
pulmon y prostata. De ellos 1 000 correspondieron a cancer de colon y 500 a
cancer de recto. Es importante la prevencion y deteccion temprana, para lo cual
debemos tomar en cuenta los factores predisponentes de riesgo para cancer de
colon, como son la edad, estado nutricional, dieta, antecedentes familiares,
poliposis anterior, asi como realizar un despistaje anual a partir de los 50 afios en
base a los factores de riesgo.

De otro lado, no conocemos con precision en nuestro medio, que factores
constituyen un riesgo para el cancer de colon, por lo que los resultados de la
presente investigacion aportaran al conocimiento de los factores de riesgo que se
asocian con el cancer colorrectal, toda vez que es clara la necesidad de una gran
inversion en promocion de la salud, en busca de modificar los patrones de

exposicion a los factores de riesgo para el cancer de colon.
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CAPITULO |

EL PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. FUNDAMENTACION DEL PROBLEMA

Segin la OMS, en 1999 las enfermedades no transmisibles (ENT)
representaron el 60% de las muertes a nivel global, cifra que ascenderia a 73%
para el afio 2020. Dentro de las ENT, el cancer constituye un problema de salud
publica para el mundo desarrollado y también para las naciones en desarrollo, en
las cuales la suma de casos nuevos diagnosticados cada afio representa el 50% del
total observado en los 5 continentes, conforme lo ha registrado la OPS en el afio
2002. (15)

Mientras la mortalidad por todas las causas en el Peru viene descendiendo
progresivamente, la mortalidad por cancer se viene incrementando, hasta
constituirse en la segunda causa de muerte, segun las cifras oficiales del
Ministerio de Salud. Aceptando que existe sub-registro; sobre un total de 14, 844
muertes por cancer a nivel nacional, registradas por el Ministerio de Salud
(MINSA) en el afo 2003, hubo 6,947 muertes de varones y 7,892 muertes de
mujeres. Igualmente, entre 16,598 muertes por cancer registradas en el MINSA
durante el afio 2004, a los varones les correspondio 7,718 muertes y 8,880 a

mujeres. ( 16 )
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En ambos sexos, es el cancer de estbmago la mayor causa de muertes y le
siguen en orden de importancia higado y vias biliares, pulmon, cérvix, préstata,

mama, tumor de origen incierto, colon, leucemia y cancer de pancreas. (17)

En el sexo masculino, la neoplasia que causa mayor mortalidad es el
cancer de estdbmago, seguido de prostata, pulmon, higado y vias biliares, leucemia,
tumores de origen incierto, colon, linfoma no Hodgkin, boca y piel. En cambio, en
el sexo femenino, la neoplasia mas importante como causa de muerte es
nuevamente el estdmago, seguida de cervix, higado y vias biliares, mama,
pulmon, céancer de origen incierto, colon, leucemia, pancreas y linfoma no
Hodgkin.(17)

Farfan y Cabezas, informan que en el Perd, las enfermedades del aparato
digestivo ocupan en el Perd el segundo lugar en mortalidad y los tumores
malignos del aparato digestivo el tercer lugar. También precisan en forma
especifica que el tumor de recto y colon esta presente en 13 departamentos, con
tasas de 0.38-3.39, 4 afios Callao, Lima, La Libertad, 3 afios Piura, Tumbes y
Junin, 2 afios Pasco y Tacna, y un afio el resto de departamentos , y con
distribucién también mayor en la Costa. (18)EI cancer de colon en nuestro medio
, estd dentro de las ocho primeras causas de mortalidad por enfermedades

digestivas y hepatobiliares.

Primeras causas de mortalidad por enfermedadesdigestivas
y hepatobiliares. Distribucidn segun sexo (1995-2000)

ENFERMEDADES RANGO DE TASAS Y PROMEDIOS

MASCULINO

FEMENINO

Cirrosis Hepatica

Tumor maligno. De estémago
Tumor maligno de higado y vias
billares intrahepaticas

Tumor maligno de pancreas
Tumor maligno de vesicula biliar
Tumor maligno de colon

Ulcera géstrica

6.51-6.85 ( x 13.08)
5.38-0.73 (x 09.42)

2.00-3.08 ( x 2.46)

1.51-1.58  x 1.54)

0.99-1.50 ( x 1.05)

0.01-1.86 ( x 1.38)
0.68

2.97-8.02 ( x 6.20)
4.97-9.65 ( x 8.58)

2.38-4.34 ( x 3.08)

1.70-2.05 ( x 1.85

2.22-2.32 (x 2.27)

1.14-2.20 ( x 1.67)
0.58

Fuente: FARFAN G y CABEZAS,C. Mortalidad por enfermedades digestivas y

hepatobiliares en el Peru, 1995-2000
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El cancer de colon es una enfermedad que se ha incrementado en los
ultimos afios y que afecta a ambos sexos. Es asi, que en los establecimientos de
salud del MINSA, a nivel de las regiones se registra entre las mujeres, que los
motivos de atenciones mas frecuentes por cancer son: Cuello uterino, mama,
tumores de origen incierto, estbmago, piel, ovario, boca, linfoma no Hodgkin,
tiroides, colon y pulmdn; en tanto que entre los varones los canceres que motivan
mayor nimero de atenciones son: tumores de origen incierto, prostata, estdmago,
linfoma no Hodgkin, piel, boca, pulmon, colon, higado y vias biliares y tiroides ; (
15 ) sin embargo la casuistica es mayor en hombres que en mujeres. De otro lado,
EsSalud, durante el periodo de 1998 a 2004, ha generado 109,040 consultas por
cancer definitivo, correspondiendo la mayor carga a los canceres de mama,
prostata, colon-recto-ano, cuello uterino, linfoma no Hodgkin, estbmago, érganos
genitales femeninos, traquea-bronquios-pulmén, piel, tejidos mesoteliales y

blandos, y otros lugares. ( 17 )

En base a lo sefialado y teniendo en cuenta que no existe una causa Unica para el
cancer; sino por el contrario, se sabe que existen diversos factores que
incrementan el riesgo de padecer céncer en diferentes lugares del cuerpo, es
necesario identificar los factores de riesgo asociados con el cancer colorectal,

que permitan marcar estrategias de prevencion.

Por lo expuesto, el presente estudio tiene como propdsito identificar
algunos factores de riesgo que posean mayor significado para el desarrollo de
cancer colorectal en  pacientes  hospitalizados en el Departamento de
Gastroenterologia del Hospital Militar Central de Lima entre junio del 2004 y
junio del 2009 .
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1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

El problema de investigacion se centra en establecer qué factores de
riesgo se asocian con el cancer colorectal en los pacientes hospitalizados en
el Hospital Militar Central de Lima en el periodo de junio del 2004 a junio
del 20009.

1.3. OBJETIVOS

1.3.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar qué factores de riesgo se asocian con el cancer colorectal en
los pacientes hospitalizados en el Departamento de Gastroenterologia del Hospital

Militar Central de Lima durante el periodo junio 2004 a junio del 2009.

1.3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) ldentificar el estadio de cancer de colon en los casos.

b) Identificar la presencia de los factores : sobrepeso, obesidad, actividad
fisica, tipo de dieta, uso de antiinflamatorios no esteroides, edad,
antecedentes personales de pdlipos, colitis ulcerosas , condiciones
hereditarias y antecedentes familiares de cancer de colon o del recto en

los casos y controles.
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1.4. JUSTIFICACION E IMPORTANCIA

ACTUALIDAD

En la actualidad el cancer de colon es un problema que aumenta en
su frecuencia y sobretodo en mortalidad. Es importante su estudio en
nuestra poblacion, para conocer las caracteristicas y el comportamiento
propio de dicha patologia, lo cual permitird optimizar el manejo de la
enfermedad. Asimismo, es un problema vigente y concordante con el
objetivo general del Ministerio de Salud (PLANAPRECC ), que se ha

(13

propuesto ““ contribuir a la reduccion de la incidencia, morbilidad y
mortalidad del cancer y mejorar la calidad de vida de los pacientes
oncologicos en el Peru, aplicando intervenciones sistematicas basadas en
evidencias cientificas para la promocién de la salud, prevenciéon del
cancer, deteccion temprana (...) y con el sexto objetivo especifico :
“Promover la investigacion en cancer, priorizando la promocién y la

prevencion”. ( 19)

TRASCENDENCIA

El problema es relevante ya que es una causa importante de
morbimortalidad en especial en caso de pacientes hospitalizados en
departamento de gastroenterologia de HMC durante el periodo de junio
2004 a junio 2009.

UTILIDAD

Esta investigacion es dtil desde el punto vista clinico vy
epidemiolégico ya que dentro de las patologias abdominales es
considerado como una de las patologias graves y con mayor mortalidad

asociado a factores de riesgo no modificados. Asimismo, las variaciones
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en la epidemiologia del CCR entre las distintas poblaciones y zonas
geogréaficas son muy marcadas, por lo que es de elevado interés el estudio
de esta enfermedad Yy sus factores asociados, en distintos contextos con
habitos actitudinales y culturales distintos. En tal sentido, se tiene que la
presente investigacion estara orientada a obtener un mejor conocimiento
de las caracteristicas epidemioldgicas y factores de riesgo del cancer de
colon en poblaciones de riesgo. Por consiguiente los resultados de esta
investigacion servirdn para mejorar los criterios de prevencién y manejo

de estas patologia.

1.5. DEFINICION DE TERMINOS

e Riesgo: Probabilidad de que ocurra cierto evento indeseado. ( 19)

e Exposicidon al riesgo : Significa que la persona, antes de enfermar,
entrd en contacto o expreso el factor en cuestion. ( 20)

e Factor de riesgo : En epidemiologia un factor de riesgo es toda
circunstancia o situacion que aumenta las probabilidades de una
persona de contraer una enfermedad como el cancer. los factores de
riesgo son aquellas caracteristicas y atributos (variables) que se
presentan asociados diversamente con la enfermedad o el evento
estudiado. Los factores de riesgo no son necesariamente las causas,
solo sucede que estan asociadas con el evento. Como constituyen una
probabilidad medible, tienen valor predictivo y pueden usarse con
ventajas tanto en prevencion individual como en la comunidad. ( 21)

e Cancer colorectal: Cancer que se presenta en el colon (intestino
grueso) o el recto (las ultimas pulgadas del intestino grueso antes del
ano). (22 )

e Cancer colorectalen estadio | : Cancer que se ha diseminado mas
alla de la capa mas profunda del colon o el recto, hacia la segunda y
tercera capa de este, y que implica la pared interior del colon o el recto,

pero que no se ha diseminado hacia la pared externa o fuera del colon



FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS EN EL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL
MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE JUNIO DEL 2004 Y JUNIO DEL 2009

0 recto. También se llama cancer colorectalen estadio A de Duke. ( 23
)

e Cancer colorectalen estadio Il:  Céncer que se ha diseminado fuera
del colon o el recto a los tejidos cercanos, pero no hacia los ganglios
linfaticos. Se le denomina también cancer colorectalen estadio B de
Dukes. (23 )

e Cancer colorectalen estadio 111 :  Células tumorales que se han
diseminado a los 6rganos y ganglios linfaticos cerca del colon o el
recto. También se llama cancer colorectalen estadio C de Dukes. (23)

e Cancer colorectalen estadio IV~ : Céncer que se puede haber
diseminado hacia los ganglios linfaticos cercanos y se ha diseminado
hacia otras partes del cuerpo, como el higado o los pulmones. También
se llama cancer colorectalen estadio D de Duke. ( 23)

e Qdds ratio : Significa razén de odds ( razéon de dos odds a favor de
una enfermedad). Se refiere a la estimacion de una diferencia de
riesgos determinada por la introduccién de un factor condicional “

exposicion” para la ocurrencia del evento.(21)
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CAPITULO 11

REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1. Antecedentes

En el &mbito internacional

Autores: Pedro M. Echevarria Borrero, Tamara Merifio Echevarria, Yoel A.

Fernandez Moreno y Aristides Pérez Pérez

Titulo: Caracteristicas clinicas del cancer de colon.

Se realizd un estudio descriptivo y transversal de 57 pacientes con cancer
de colon en el Hospital Clinico quirurgico Docente “Dr. Joaquin Castillo Duany”
de Santiago de Cuba durante el trienio 2000 - 2003, a fin de identificar las
caracteristicas de la enfermedad segun variables seleccionadas. La mayor parte de
los integrantes de la casuistica eran blancos y mayores de 55 afios, pero sin
diferencias en cuanto a la distribucion por sexo. El colon izquierdo resulto ser el
mas afectado (54,4 %) y entre las afecciones mas comdnmente asociadas
figuraron la colitis ulcerativa idiopatica y la diverticulosis del colon. El
adenocarcinoma bien diferenciado fue el tipo histolégico mas frecuente (61,4 %).
La mayoria de los pacientes fueron diagnosticados en los estadios de Dukes B, C
y D, por lo cual se recomienda determinar los factores que influyen sobre el

diagnostico tardio. (24)

10
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Autores : Andrés Donoso , Luis Villarroel , George Pinedo .
Titulo : AUMENTO DE LA MORTALIDAD POR CANCER DE COLON EN
CHILE, 1990-2003

Se estudid la tendencia de la tasa de mortalidad por cancer de colon en
Chile en el periodo 1990-2003. Las tasas de mortalidad general, por sexo y rangos
de edad, se calcularon en relacién a la poblacion estimada al 30 de junio de cada
afio, utilizando los datos crudos obtenidos de los Anuarios de Estadisticas Vitales
correspondientes al periodo estudiado y publicados por el Instituto Nacional de
Estadisticas de Chile. Las tasas de mortalidad del periodo fueron ajustadas por
edad para controlar el efecto del envejecimiento poblacional, utilizando como
poblacion estandar la correspondiente a 2003. En el periodo 1990-2003, hubo
9.968 muertes por cancer de colon; 4.096 (41,1%) fallecimientos correspondieron
a hombres y 5.872 (58,9%) a mujeres. La tasa cruda de mortalidad general por
cancer de colon presentd una tendencia ascendente y significativa (r=0,964; p
<0,001), similar tendencia se observé en la mortalidad de mujeres (r=0,943; p
<0,001) y hombres (r=0,926; p <0,001). En conclusién, los resultados de este
estudio permiten establecer que la mortalidad por cancer de colon es un problema

emergente de salud publica en Chile. (25 )

Autores: Belkotosky Villa S, Mora —Guerrero S, Frias- Aguirre Y, Perez Manauta
J, Vinageras J.
Titulo: Epidemiologia del cancer colorectal en el hospital espafiol de México.

Experiencia de 10 afios

El objetivo del estudio fue analizar la incidencia y el comportamiento
epidemioldgico del cancer colorectal en el Hospital Espafiol de México. Se
analizaron 260 expedientes de pacientes con diagnostico de neoplasias
colorectales, recopilando los siguientes datos : edad, sexo, localizacion de tumor y
reporte de histopatologia. Las principales conclusiones fueron: a) no se obtuvieron
diferencias significativas de género, b) el sitio de localizacion de tumor fue mas

comun en rectosigmoides, lo que da la oportunidad de diagnéstico temprano y
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curacion, seguido por la localizacion en colon ascendente, c) el tipo histologico
que se encontrd con mayor frecuencia fue el adenocarcinoma bien diferenciado, d)
el conjunto de la predisposicion genética y la exposicion a factores ambientales
protectores, entre ellos componentes nutricionales , determinan la susceptibilidad

para el desarrollo y localizacion del cancer colorrectal. (26)

Autores: Sandro Casavilca Zambrano; Juvenal Sdnchez Lihon; Alfonso Zavaleta
Titulo: Carcinoma de células en anillo de sello del colon y recto en el Instituto

Nacional de Enfermedades Neoplasicas.

Se revisaron las historias clinicas e histologia de 28 pacientes con
diagndstico de carcinoma de células en anillo de sello primario del colon y recto,
en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN), entre los afios
1991 al 2002. La incidencia del carcinoma de células en anillo de sello fue del
5,09% en relacion con los casos de adenocarcinoma primario del colon y recto.
Los pacientes fueron diagnosticados en estadios avanzados de enfermedad (Cy D
de Dukes). En la mayoria de casos la neoplasia comprometio todo el espesor de la
pared intestinal (Tipo Borrmann 1V). La relacion Hombre — Mujer fue 1:1.5. La
edad media de presentacion 55.5 afios y la mediana 57 afios (rango de 11 a 83
afios). Conclusion: no es posible establecer en nuestra serie la relacion entre el
cancer de colon no polipoide hereditario (HNPCC ) y el carcinoma de células en

anillo de sello primario del colon y recto. (27)

Autores : Lieberman DA; Prindiville S; Weiss DG; Willett W
Titulo : Factores de riesgo del cancer de colon y la formacion de polipos

El objetivo el estudio fue determinar los factores de riesgo asociados con
cancer colorectal en un grupo de pacientes asintomaticos. Se realiz6 un estudio
prospectivo con 3121 participantes de entre 50 y 75 afios. Se encontrd que de los

3121 participantes del estudio:
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e 1441 (46.2%) no tuvieron pdlipos en el colon

o 118 (3.8%) tuvieron pdlipos cancerosos

e 391 (12.5%) tuvieron polipos hiperplasicos (precancerosos)

e 842 (27.0%) tuvieron tumores cancerosos pequefios (>1 milimetro (mm)
de diametro)

o 329 (10.5%) tuvieron cancer de colon avanzado (al menos un tumor

canceroso < 10 mm de didmetro)

Concluyeron que a) los factores de riesgo mas cominmente asociados con
cancer de colon avanzado fueron haber tenido antecedente de cancer de colon,
fumar y beber de moderada a excesivamente. También encontraron que las
personas que comieron dietas ricas en fibra de cereal (>4.2 gramos (g) por dia),
dietas ricas en vitamina D (>645 unidades internacionales (IU, por sus siglas en
inglés) por dia) o haber usado diariamente medicamentos antiinflamatorios no
esteroideos parecieron tener el menor riesgo de cancer de colon, b) Los factores
de riesgo que redujeron moderadamente el riesgo de los participantes a tener
cancer de colon, incluyeron niveles méas altos de actividad fisica, uso diario de
multivitaminicos, niveles mas altos de consumo de calcio y menor consumo de
carnes rojas y que c ) los factores que no tuvieron efecto sobre el riesgo de los
participantes a tener cancer colorectal fueron el indice de masa corporal ,

colecistectomia previa o nivel de colesterol. (28)

Autores: Pedro M. Echevarria Borrero, Tamara Merifio Echevarria, Yoel A.
Fernandez Moreno y Aristides Pérez Pérez

Titulo:La glucosa elevada aumenta el riesgo de aumentar el cancer.

Se realiz6 un estudio durante diez afios de seguimiento a 1.298.385
sujetos, se detectaron 20.566 muertes por cancer en hombres y 5.907 en mujeres.
Mientras se controlaba el tabaco y el alcohol, el grupo con mayores niveles de
glucosa en ayunas (140mg/dL) presentaba mayores tasas de muerte por cancer (29

por ciento mayor en hombres y 23 por ciento en mujeres) comparadas con las de
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los que presentaban niveles mas bajos (90 mg/dL).En cuanto a la localizacion del
cancer, la asociacion fue mayor en los tumores pancreaticos, seguidos de los de

esofago, higado, colon y recto en hombres, e higado y cérvix en mujeres.

Del total de 26.473 muertes por cancer en hombres y en mujeres, 848
estaban relacionadas con los que presentaban unos niveles de glucosa en ayunas
superiores a 90 mg/dL. Concluyeron que a) para los pacientes con diabetes o con
niveles de glucosa superiores a 125 mg/dL, el riesgo de cancer y la mortalidad era
superior si se comparaba con los que no tenian diabetes. b) A largo plazo, el alto
consumo de carne roja se asocia con un aumento del riesgo de cierto tipo de

cancer de colon. (29)

Autores : -Bingham SA, Day NE, Luben R et al.

Titulo :Dietas altas en fibras y riesgo de cancer de colon

Se evaluo la relacion entre una dieta alta en fibra y el riesgo de cancer
colorectal en 33,971 participantes. Los investigadores descubrieron que las dietas
altas en fibra, principalmente aquellas que enfatizaban la fibra de granos, cereales
y frutas, estaban asociadas con un riesgo significativamente menor de contraer

cancer colorectal.

Se descubrio que, después de adaptarse a otros posibles factores de riesgo,
los participantes con el nivel mas alto de consumo de fibra alimenticia tuvieron
mas de un 27% de menos riesgo de desarrollar p6lipos precancerosos en el colon
gue aquellos con los niveles méas bajos de consumo de fibra alimenticia. La fibra
alimenticia derivada de los granos, cereales y fruta fue el tipo mas fuertemente
asociado con esta reduccion del riesgo. Sin embargo, esta misma reduccion del
riesgo no se aplica a los adenomas rectales. Conclusion: Se concluye que es
razonable recomendar dicha dieta para reducir el riesgo de céancer colorectal,

principalmente debido a los resultados de esos dos estudios. (30)
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Autores :Dominik D Alexander, Colleen A Cushing, Kimberly A Lowe, Bonnie
Sceurman and Mark A Roberts

Titulo : Metanalisis de entrada de proteina de grasa animal o animal y cancer
colorectal

Se realiz6 un estudio para aclarar la relacion potencial a partir del estudio meta-
analisis a través de una variedad de subgrupos, incorporando datos de estudios
adicionales. Resultados: Seis estudios de cohorte anticipados con evaluaciones
dietéticas, contribuyendo 1070 casos de cancer colorectal. La estimacion de riesgo
sumaria relativamente (SRRE) para estos estudios era 1.04 (el 95 % CI: 0.83,
1.31; P para heterogeneidad = 0.221) sobre la base comparado con entradas bajas.
Cuando los datos de estudios de control de caso fueron combinados con los datos
de cohorte, el pasar SRRE era 1.15 (el 95 % CI: 0.93, 1.42) con variabilidad
aumentada (P para heterogeneidad = 0.015)

En el analisis de respuesta de dosis de los estudios de cohorte, no se
encontrd ninguna asociacion entre un 20-g/d el incremento en la entrada de grasa
animal y el cancer colorectal fue observado (SRRE: 1.02; el 95 % CI: 0.95, 1.09).
En un andlisis separado de 3 estudios de cohorte anticipados que indicaron una
Entrada Dietética de =-6 y =-3 Acidos Grasos y Riesgo de cancer colorectal en
una Cohorte Anticipada de Hombres estadounidenses y mujeres. Hicieron un
informe de los datos para la proteina de animal o la proteina de carne, ninguna
asociacion significativa con el cancer colorectal fueron observados (SRRE: 0.90;
el 95 % ClI: 0.70, 1.15). Concluyeron que sobre la base de los resultados de esta
evaluacion cuantitativa, pruebas de epidemioldgicas disponibles no aparecen
apoyar una asociacion independiente entre la entrada gorda de animal o la entrada

de proteina de animal y el cancer colorectal. (31)
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AutoreS :Carrie R. Daniel,Marjorie L. McCullough, Roshni C. Patel, Eric J.
Jacobs, William D. Flanders, Michael J. Thun, Eugenia E. Calle

Titulo : Entrada dietética de omega 6 y omega 3 — &cidos grasos Y riesgo de
cancer colorectal en un estudio cohorte de hombres y mujeres

El estudio examind la relacion de estos acidos grasos polinsaturados Y la
proporcién de su entrada con el riesgo de cancer colorectal en un estudio cohorte

estadounidense.

Disefio: Participaron Los participantes completaron un cuestionario
detallado sobre la dieta, la historia médica, y el modo de vivir en 1999. Entre 1999
y 2005, 869 incidentes de casos de cancer colorectales (452 hombres y 417
mujeres) fueron identificados entre 99,080 participantes (43,108 hombres y
55,972 mujeres). Los resultados informaron que :la proporcion de total de entrada
de omega 6 y omega 3 no fue asociada con el riesgo de cancer colorectal en
ningdn sexo. Contrariamente a nuestra hipotesis inicial, total de entrada de omega
6 a a la inversa fue relacionado con el riesgo de cancer colorectal en hombres (el
intervalo de confianza del 95 %) para lo mas alto a comparacion del més bajo,
0.81 (0.61-1.07); Pretende = 0.07], y el acido linoleico, es el contribuidor primario
al total de entrada de omega 3 , asimismo fue asociado con el riesgo aumentado
en mujeres [el riesgo relativo (el intervalo de confianza del 95 %), 1.50 (1.12-
2.01), 1.40 (1.04-1.87), y 1.38 (1.02-1.85), respectivamente; = 0.13]. En mujeres,
la entrada de omega =-6 y «-3 aparecio ser asociada con el riesgo mas alto e
inferior, respectivamente, pero las asociaciones fueron atenuadas con el ajuste
para otros factores de riesgo. Concluyeron que la proporcion de entrada de omega
=-6 a =-3 no fue relacionada con el riesgo de cancer colorectal en esta cohorte,
que puede ser debido a conclusiones inesperadas para los componentes
individuales. (32)
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A nivel nacional
Autores : Bautista Garcia Félix
Titulo : Sedentarismo y malos habitos alimenticios influyen en incremento de

casos de cancer de colon

El estudio, revela que la escasa practica de actividades fisicas o
deportivas y los malos habitos alimenticios, inclusive desde la nifiez, estan
ocasionando que cada dia mas personas sean propensas a sufrir de cancer
colorectal”, en los estudios epidemioldgicos se han observado que las
personas que fuman o que consumen licor en exceso tienen mayor riesgo
para este tipo de cancer; mas adn si hacen las dos cosas simultaneamente.
Asi como el consumo frecuente de alimentos grasos, sobre todo de grasa
animal, y el sedentarismo hacen que el transito intestinal sea lento y las
sustancias toxicas tengan mucho mayor contacto con la capa interna del
colon. Ademas entre el 10 y 20% de casos tiene relacion con el factor
hereditario y que también puede presentarse en jovenes. Asi ocurre cuando
existe el sindrome de poliposis hereditaria que puede afectar a varios
miembros de una familia. "Hay personas de 20 afios de edad que tienen
polipos en el colon y pueden tener cancer. Incluso, se sabe que el 100% de
personas de 50 afios que tienen poliposis hereditaria coldnica tendra cancer.
(33)

2.2. Marco Teorico

2.2.1. Cancer de colony recto

2.2.1.1. Generalidades

El cancer colorrectal, también Ilamado cancer de colon, incluye cualquier

tipo de neoplasias del colon, recto y apéndice. Se piensa que muchos de los casos
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de cancer colorectal nacen de un polipo adenomatoso en el intestino grueso
(colon) o en el recto (parte final del colon) ( 34 ) Estos crecimientos celulares en
forma de hongo son usualmente benignos, pero de vez en cuando se vuelven
cancerosos con el tiempo. En la mayoria de los casos, el diagnéstico del cancer
localizado es por colonoscopia. El tratamiento es por lo general quirdrgico, y en
muchos casos es seguido por quimioterapia. Algunas veces se lo denomina

"cancer colorectal(34)

El cancer colorectal (cancer del colon [intestino grueso] o del recto) es el
tercer cancer mas comun en hombres y mujeres. Cuando se descubre en las etapas
iniciales, el cancer de colon se trata con cirugia y con frecuencia se cura. Sin
embargo, muchas personas con cancer de colon no tienen sintomas hasta
enfermedad alcanza una etapa avanzada, tal como la metastasis (diseminacion)a
otros drganos. El cancer colorectal es la segunda causa de muertes por cancer
(después del cancer pulmonar) en Estados Unidos. El realizar pruebas a personas
que no presentan sefiales ni sintomas de cancer colorectal se conoce como
deteccion. La deteccion del cancer colorectal se recomienda para todas las
personas mayores de 50 afios y especialmente para las personas con factores de

riesgo significativos. (35)

2.2.1.2. Epidemiologia del cancer colorectal

En el mundo hay 1.000.000 de nuevos casos y mas de 500.000 muertes por afio.
Es una de las neoplasias mas frecuentes en los paises occidentales. En nuestro
pais, la incidencia es de 31 casos/100.000 habitantes hombres, y 21 casos/100.000
habitantes mujeres; tornandose la segunda neoplasia mas frecuente en ambos
sexos, detras del cancer de pulmén y del cancer de mama, respectivamente. Es
segunda causa de muerte por cancer (5.700 de muertes en el afio 2002, o sea 15

muertes/dia). En Estados Unidos en 2004 ocurrieron 146 940 casos nuevos Yy 56
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730 decesos se debieron a cancer colorectal. Aparece entre la quinta a séptima
década de la vida. (36)

El cancer de recto es mas frecuente en hombres, mientras que en mujeres
es mas frecuente el cancer de Colon derecho. El adenocarcinoma constituye el
98% de las neoplasias malignas del colon; ocupando en Lima Metropolitana el
octavo lugar de incidencia en varones y el décimo en mujeres. El carcinoma de
células en anillo de sello es una rara variedad de adenocarcinoma, que constituye
del 0.1 al 2.4% de los canceres primarios del colon en las series revisadas Yy se
asocia al adenocarcinoma hereditario no polipoide, aunque en la mayor parte de
los casos su presentacion es esporadica. Para diagnosticar carcinoma de células en
anillo de sello, esta variedad histoldgica debe constituir mas del 50% del tumor.
Se han reportado casos aislados de este tipo de cancer asociados a colitis
ulcerativa y enfermedad de Crohn. En el mundo occidental, el CC es la segunda
causa mas comun de cancer en las mujeres, después del cancer de mama y la
tercera causa mas comun en los hombres, después de los canceres de pulmon y de
prostata. Las tasas varian mucho en todo el mundo, siendo la méas baja en Africa y
Asia y la méas elevada en Europa, Norteamérica y Australia. En Reino Unido, la
incidencia a lo largo de la vida del CC en las personas con riesgo promedio es 5%
y la edad estandarizada de la tasa de incidencia es 44,3/100.000 personas. ( 36)

Su localizacion: a) Recto 23 %, b) Union rectosigmoidea 10 %, ¢) Sigma
25 % , d) Colon descendente 6 % , e) Colon transverso 13 % , f) Colon
ascendente 8 % y g) Ciego 15%. (36)
2.2.1.3. Fisiopatologia del cancer de colon
La inmensa mayoria de tumores colorectales son adenocarcinomas, que se

originan a partir de pélipos adenomatosos desarrollados en la mucosa col6nica

sana. Esta secuencia adenoma-carcinoma se origina tras una serie de
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acontecimientos clinicos e histopatoldgicos bien caracterizados, con los que se

han asociado alteraciones genéticas moleculares separadas. ( 37)

Durante los 20 ultimos afios, la investigacion vanguardista de Bert
Vogelstein y cols. Ha permitido identificar una serie de alteraciones genéticas de
importancia decisiva que, a través de su multiplicidad durante afios, contribuyen
al desarrollo final de este cancer. El acontecimiento inicial parece afectar al gen
APC (adenomatous polyposis coli), que experimenta mutacion en individuos con
poliposis adenomatosa familiar (FAP). La proteina que codifica el gen APC es
importante en la degradacion de la beta-catenina, un componente proteico de un
complejo transcripcional que activa los oncogenes promotores del crecimiento,
tales como la ciclina D1 o c-myc. Las mutaciones del APC son muy frecuentes en
el cancer colorectal esporadico y también se han identificado mutaciones de beta-

catenina. (36)

Los cambios en la metilacion del ADN son un acontecimiento
relativamente temprano y se han detectados en el estadio de pdlipo. En los
tumores y pdlipos colorectales se produce un desequilibrio en la metilacion del
ADN gendémico, con hipometilacion general e hipermetilacion regional. La
hipometilacion puede originar la activacién de los oncogenes, mientras que la
hipermetilacion puede inactivar los genes supresores tumorales. (38) Las
mutaciones del gen ras se suelen observar en los pélipos de mayor tamafio, lo que

sugiere un papel de este oncogén en su crecimiento.

Las deleciones en el brazo corto del cromosoma 18 son un acontecimiento
tardio asociado al desarrollo del cancer. Estas deleciones probablemente afectan a
los componentes codificados por DPC4 (un gen ausente en el cancer de pancreas e
implicado en la via de sefializacion del factor transformador del crecimiento
[TGF]-beta) y DCC (un gen ausente frecuentemente en el cancer de colon). Las

pérdidas en el brazo largo del cromosoma 17 y las mutaciones de p53, un gen
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supresor tumoral son acontecimientos tardios habituales en el cancer de colon.
Como acontecimiento relativamente precoz en el desarrollo de cancer colorectal
se ha observado que la sobre expresion de Bcl2 provoca la inhibicion de la
sefializacion de muerte celular. Las deleciones de 18q detectadas en el cancer de
colon en estadio B de Dukes se han asociado con un mayor riesgo de recidiva tras
cirugia, por lo que estan en marcha estudios para determinar si estos pacientes

podrian beneficiarse de una quimioterapia adyuvante mas agresiva. (39)

Otra entidad predisponente es el cancer de colon hereditario no asociado a
poliposis, en el que los individuos afectados heredan una mutacion en uno de los
genes reparadores de los desajustes de ADN, incluidos MSH2, MLH1 y PMS2. Se
han detectado mutaciones del gen ras en heces de pacientes con cancer colorectal
y en el futuro podrian ser utiles para el diagnostico precoz.A pesar de que el uso
de farmacos antinflamatorios no esteroideos, han demostrado afectar el nimero
de polipos, no se ha traducido en un impacto clinico en la prevencién del cancer. (
38)

2.2.1.4. Patogenia

La patologia del tumor de colon se reporta por lo general del analisis de
tejido obtenido de una biopsia o0 una operacion. El reporte patolégico usualmente
contiene una descripcién del tipo de célula y el grado de avance. El tipo més
comun de célula cancerigena es el adenocarcinoma, el cual ocupa un 95% de los
casos. Otros tipos menos frecuentes incluyen los linfomas y el carcinoma de

célula escamosa. (40)
El cancer del lado derecho (colon ascendente y ciego), tiende a tener un

patrén exofitico, es decir, el tumor crece hacia la luz intestinal comenzando desde

la pared de la mucosa. Este tipo raramente causa obstruccion del paso de las heces
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y presenta sintomas como anemia. El cancer del lado izquierdo tiende a ser

circunferencial, y puede obstruir el intestino al rodear la luz del colon.

En la patogenia del cancer de colon existen dos lineas conocidas:

e La mas importante es la secuencia adenoma-carcinoma. Esta tiene un
fendmeno histolégico intermedio, el pdlipo o el adenoma, que puede ser
intervenido, truncandose la evolucion hacia el cancer. Es decir, tenemos la
suerte de contar en un porcentaje bastante alto de pacientes, con una lesion
intermedia que requiere de un tiempo de evolucién y de una serie de
cambios genéticos, que son los que nos van a permitir diagnosticar

enfermos con riesgo de cancer y modificar la evolucién natural.

e La otra via de formacién del cancer es la via de novo, sin pasar por el

polipo; rapidamente se desarrolla un cancer avanzado.

Existe la tendencia a pensar que el primer mecanismo podria ser mas frecuente en
los paises occidentales y que el segundo lo seria en los paises asiaticos; sin
embargo, existen experiencias que demuestran que el segundo mecanismo es cada

vez mas frecuente en occidente.

The Evolution of Colon Cancer

Normal Early Intermediate Late

"!E'?_i.}wl';elium Adenoma Adenoma ea Carcinoma
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Secuencia adenoma-carcinoma

e Distribucién similar adenomas-carcinomas

e Adenomas dos veces mas frecuentes cuando hay cancer colorrectal

e Adenomas pueden estar presentes en carcinomas

e Poliposis familiar hereditaria: casi 100% desarrollan carcinoma

e Pdlipos esporadicos de >1lcm no extirpados: alto riesgo para
desarrollar cancer

e Se diagnostican adenomas algunos afos antes de que aparezca el
carcinoma

e Poblaciones con alto riesgo de cancer tienen la mas alta prevalencia

de adenomas

Cancer de colon no polipoide hereditario Autosémico dominante

¢ Inicio temprano (edad media 46 afos)

e Mudltiple (sincrénico o metacronico)

e MAa&s comun en colon proximal

e Relacionado con adenocarcinoma temprano de otros érganos

o Inestabilidad microsatelital en 90% de los pacientes.

Criterios de Amsterdam

e Debe haber por lo menos tres familiares con cancer asociado a HNPCC
(CRC, endometrio, intestino delgado o pélvis renal)

e Uno de los familiares afectados debe ser familiar en primer grado.

e Deben estar afectadas por lo menos dos generaciones sucesivas.

e Por lo menos un familiar debe recibir el diagndstico antes de los 50 afios.
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e Debe excluirse la poliposis adenomatosa familiar.

e EIl tumor debe verificarse por exdmen histopatoldgico

Mutaciones genéticas

e Genes supresores de tumor P53
e Genes facilitadotes del ciclo celular

e Genes reparadores de los defectos del DNA (40)

Abenza C (2005) precisa que , el defecto hereditario esta en la célula
germinal. Desarrollos recientes en la biologia molecular y genética de los altimos
anos han permitido avanzar en el conocimiento del papel de los genes en el CCR,
Existen estudios donde se muestra que el CCR se genera como resultado de una
acumulacion de mutaciones de genes especificos que controlan la division celular,
la apoptosis y las reparaciones de DNA. Este puede producirse por estimulo:
oncogen activado o bien por un fallo de factores frenadores: gen supresor
inactivado. En ambos casos, el resultado es el cancer. Dentro de los oncogenes
supresores, el mas estudiado ha sido el gen responsable de la poliposis
adenomatosa familiar: Adenomatous Polyposis Coli (APC), que ha siso localizado
en la banda q21-22 del cromosoma 5. Las alteraciones en el gen p53, la perdida de
alelos del cromosoma 18q y las mutaciones en el gen k-ras han sido algunas de las

mas frecuentemente consideradas. (41)

Con relacion a los factores genéticos, se ha avanzado bastante en los
ultimos diez afios pudiéndose caracterizar el sustrato molecular del cancer de
colon esporadico y de algunos sindromes hereditarios. Al respecto, los pacientes
con poliposis adenomatosa familiar (enfermedad autosémica dominante)
presentan una mutacion en el gén APC ubicado en el cromosoma 5q. Esta
enfermedad se caracteriza por la presencia de mas de 100 polipos adenomatosos
en el colon y en caso de no ser detectada a tiempo lleva al desarrollo del CC en
practicamente el 100% de los pacientes antes de los 50 afios. También ha sido
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posible caracterizar otra forma de CC hereditario Illamado en la actualidad
HNPCC (Cancer colorectalno asociado a poliposis) el cual se caracteriza por una
mutacion en algunos de los genes encargados de reparar el ADN (hMLH1,
hMSH2, etc.). Se estima que entre un 5% a un 15% de los pacientes con CC
corresponderian a un HNPCC. Desde el punto de vista clinico estos pacientes
desarrollan habitualmente el CC antes de los 50 afios, se localizan con mayor
frecuencia en el colon derecho y tienen una alta probabilidad de desarrollar un
tumor metacronico (30%-50%). Es importante destacar que estos pacientes
pueden desarrollar otros tumores malignos especialmente de endometrio, tracto
urinario, etc. Los pacientes con cancer colorectalesporadico presentan deleciones
parciales de los cromosomas 17p (gen p53) y 18q (gen DCC). La edad promedio
de deteccion del cancer en estos pacientes es la sexta década de la vida. (42)

Del total de pacientes con CC, la poliposis adenomatosa familiar
corresponde a un 1-2%, HNPCC a un 5%-15% vy el resto son los Ilamados
esporédicos (sin patron hereditario demostrado). Sin embargo, debe destacarse
que en el dltimo tiempo se ha caracterizado a otro grupo con un patrén hereditario

fuerte (Judios Esquenazi) y posiblemente en un futuro se caractericen otros

subgrupos. (42)

Entre los factores predisponentes de CC se encuentran las colitis crénicas
(colitis ulcerosa y colitis de Crohn), la presencia de pdlipos adenomatosos
(adenoma tubular, adenoma velloso) especialmente cuando son diagnosticados en
personas menores de 40 afios y la radioterapia pelviana. En relacion a éste Gltimo
punto debe sefialarse que la mayor parte de las series son con dosis elevadas de
radioterapia y equipos antiguos por lo que su asociacion en la actualidad es mas
controvertida. (42)

La mayor parte de canceres derivan de p6lipos adenomatosos.Un pdlipo

es una protuberancia, visible al microscopio en la superficie de la mucosa que
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anatomopatologicamente puede clasificarse en: hamartoma no neoplasico,

proliferacion hiperplasica de la mucosa o pélipo no adenomatoso . ( 38)

Los pdlipos adenomatosos en el colon se pueden encontrar en 30 % de las
personas de edad mediana. En el DNA obtenido de los polipos adenomatosos, las
lesiones displasicas y los pélipos con focos microscopicos de células tumorales,
hay alteraciones moleculares que se debe a proceso de multiples etapas en la
evolucion de la mucosa del colon normal al carcinoma invasor que pone en

peligro la vida. ( 43)

La carcinogenia se debe a mutaciones en protooncogen K
ras,hipometilacién del DNA que origina la activacion de genes , perdida del DNA
(perdida de alelos) en el lugar de un gen supresor de los tumores (el gen de la
poliposis adenomatosa del colon)ubicado en el brazo largo del cromosoma 5
,perdida de alelos en el cromosoma 17p.Asi el patron proliferativo alterado de la
mucosa del colon que evoluciona a p6lipo y luego a carcinoma puede implicar la
activacion de un oncogen por mutacion .Los pdlipos adenomatosos pueden ser
pediculados (con tallo) o séciles (de base ancha).Los canceres se desarrollan con
mayor frecuencia en los poélipos séciles. La probabilidad de que una lesién
polipoidea en el intestino grueso evolucione a un cancer guarda relacion con el
tamafio del pdlipo, siendo insignificante (<2%) en las lesiones menores de 1.5
cm,intermedio(2 a 10%) en las lesiones de 1.5 a 2.5 cm de tamafio y alta (10%) en

las lesiones mayores de 2.5 cm. ( 44)

2.2.1.5. Tipos de cancer de colon y recto

a) Pdlipos neoplésicos (adenomatoso)
e Adenomas tubulares (<5% se malignizan)
e Adenomas tubulovellosos (20-25% se malignizan)
e Adenomas vellosos (35-40% se malignizan)

b) Polipos no neoplasicos
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¢ Hamartomatoso
e Inflamatorio
e Hiperplasico

e Mucoso

2.2.1.6. Clasificacion

e Clasificacién macroscopica

La mayoria de las lesiones se presentan en el recto y, en menor porcentaje,
en el colon derecho. Los pélipos se dividen macroscopicamente en pediculados,
planos, y deprimidos; un 42 a 85% de los CCT son pediculados y, 15 a 58%,
planos o deprimidos. Las lesiones deprimidas pueden ser absolutamente
deprimidas (tipo llc) o pueden estar acompafiadas por una minima elevacion
marginal (tipo llc+lla). La elevacién marginal generalmente estd cubierta por
mucosa normal y se presenta asi por compresion del tumor o por proliferacion de

células malignas en la submucosa. ( 45)

Existe otro tipo de lesiones denominadas polipos de extension lateral (LST)
que se caracterizan por ser de forma extensa y circunferencial en la pared
intestinal. Estas lesiones, a su vez, se clasifican en granulares y no granulares.
Kudo y colaboradores consideran que los adenomas planos pequefios crecen, ya
sea hacia arriba (exofiticamente) para convertirse en polipos pediculados, u,
horizontalmente, para convertirse en LST. Las lesiones deprimidas crecen en
profundidad (endofiticamente), para convertirse en canceres avanzados, Shimoda
clasificd el patron de crecimiento del CCT en dos tipos: polipoide (PG) y no
polipoide (NPG). Teniendo en cuenta esta clasificacion y con la idea de establecer

la diferencia en la tasa de crecimiento (tiempo de duplicacion) al comparar las
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lesiones mucosas y las submucosas, Matsuri y colaboradores realizaron un estudio

retrospectivo de seguimiento radioldgico de 49 pacientes con CCT. ( 45)

Se encontrd que el tiempo de duplicacion para el cancer colorectal temprano
mucoso es largo, de 31,2 meses, mientras que, para las lesiones con compromiso
submucoso, esta tasa se acelera hasta 25,8 meses. No hay diferencia en la tasa de
doblaje al comparar lesiones con los patrones de Shimoda de lesién polipoide y no
polipoide. Entre mas profundo sea el compromiso tumoral en la pared, mas se
acelera el crecimiento, especialmente después de comprometer la submucosa. El
cancer colorectal no tiene una tasa de crecimiento constante, mas bien crece de

forma exponencial. ( 45)

e Clasificacién microscépica

La invasion submucosa fue descrita por Haggit y colaboradores, quienes
clasificaron el CCT polipoide en lesiones de tipo pediculado y sésil. Los polipos
pediculados tienen tallos con longitudes mayores que su diametro, mientras que
los séciles no. El tallo esta compuesto por mucosa normal y muscularis mucosae,
0 con un &rea central de tejido submucoso. La union entre el tallo y el adenoma
(cabeza) usualmente es un punto de transicion de epitelio normal a adenomatoso y
se denomina cuello. Los linfaticos acompafian a la muscularis mucosae por el
tallo hasta la cabeza. Haggit estratific6 los pacientes de acuerdo con grados
definidos de invasion Grado O, por arriba de la muscularis mucosae (in situ);
Grado 1, a través de la muscularis mucosae hasta la submucosa, pero limitado a la
cabeza del polipo; Grado 2, cuando hay invasion del cuello; Grado 3, cuando hay
invasion de cualquier parte del tallo; y, finalmente, Grado 4, cuando se invade la
submucosa por debajo del tallo del pdlipo pero por encima de la muscular propia.
La invasion dentro de un polipo sésil es por definicion de grado 4. En sus trabajos,
Haggit encontré que el grado 4 de invasion fue el Unico factor prondstico
resultante del analisis multivariado. Igualmente, definié el grado de invasién

como el factor prondstico primario para el cancer invasor en un polipo. (46)
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A pesar de que esta clasificacion ha sido ampliamente empleada para
evaluar la calidad de la escision en polipectomias endoscdpicas, pierde utilidad en
el manejo de las lesiones planas, sin tallo o deprimidas.Como parte de la
estrategia de estadificacion del CCT, Kikuchi cuantifica el grado de invasion
vertical y horizontal de la submucosa de la siguiente forma: se divide la
submucosa en tercio superior como Sm1l, tercio medio, como Sm2 y tercio
inferior, como Sm3. A su vez, el tercio superior o Sm1l se divide en tres subtipos
segun el compromiso horizontal en relacién con el tamafio del tumor. De acuerdo
con esto, se clasifica una lesibn como Smla cuando hay invasion menor a una
cuarta parte del espesor del tumor; Smlb, cuando hay invasién submucosa entre
un cuarto y la mitad del espesor tumoral. Finalmente, cuando hay un compromiso
horizontal del tercio superior de la submucosa mayor a la mitad del espesor del
tumor, la lesion se clasifica como Smlc.ElI Sm1 tiene una profundidad maxima
medida entre 200 y 300 micras . En pacientes con pdlipos pediculados, Sm1 es
similar a un grado 1 de Haggit, Sm2 equivale a los grados 2 y 3 de Haggit, y Sm3
representa un grado La estadificacion del grado de invasion de la submucosa
refleja el prondstico de la lesién. Una lesiébn Smlb sin invasion vascular o un
tumor Smla nunca dan metastasis. Las lesiones con compromiso mas profundo, o
mas extenso, tienen la capacidad de dar metastasis. Esta informacion es Util para
determinar si hay indicacion o necesidad de agregar tratamiento quirdrgico
después de haber completado el tratamiento endoscopico de una lesién ( 46)

La gran mayoria de los tumores malignos colorectales se desarrollan sobre
lesiones ya existentes en su mucosa, como pueden ser polipos o enfermedades
inflamatorias. El cancer que aparece en una mucosa sana es excepcional .Si
observamos las células malignas al microscopio los canceres colorectales pueden

ser de varios tipos. (46)
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Entre ellos destaca por su incidencia el Adenocarcinoma que se produce en
las glandulas que recubren el interior del colon y del recto. Es el tipo de cancer
mas frecuente ya que aparece en el 90-95% de los casos. Otros tumores que

pueden presentarse, aunque con mucha menor frecuencia son los siguientes:

e Sarcomas: tumores del tejido de conexion del tubo digestivo.

e Linfomas: cancer de las células de la defensa del estbmago e
intestino.

e Tumores carcinoides: de las células productoras de hormonas del

aparato digestivo.

2.2.1.6. Vias de diseminacién mas frecuentes

El primer paso de la aparicion de un cancer es en la mayoria de los casos, la
existencia de un pélipo. La malignizacion de dicho pélipo sigue unos pasos bien
definidos que comienzan con una alteracion minima de las células (displasia leve)
que puede progresar a modificaciones mas importantes (displasia moderada y
severa), para pasar a carcinoma in situ (las células alteradas estan situadas en la
parte mas superficial de la mucosa) y posteriormente invadir la pared del colon o
del recto(carcinoma invasivo). Este proceso es lento y puede durar entre 10 y 15

afos. El cancer colorectal crece o se disemina de 3 maneras: (47)

Crecimiento local:

La extension local del tumor se produce, principalmente, porque crece en
profundidad invadiendo todas las capas que forman la pared del tubo digestivo, es
decir, crece desde la mucosa hasta la serosa pasando por la capas submucosa y

muscular.

Una vez que el tumor traspasa toda la pared del intestino puede invadir

cualquier 6rgano contenido en el abdomen. En los tumores rectales puede afectar
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la vejiga, la prostata o la vagina dependiendo del sexo, el hueso sacro y la grasa

que le rodea.

e Linfatica: ocurre progresivamente en orden anatdmico ascendente en
los ganglios que acompafian a los vasos célicos. El 63% de los casos
presenta afeccion ganglionar en el momento del diagndstico.

e Sanguinea: a través de los vasos de la pared colorectal y, mediante el
drenaje venoso portal, al higado. Los tumores del tercio inferior del
recto drenan en cava inferior, por lo cual pueden causar metastasis
pulmonares, Oseas, cerebrales, etc., en ausencia de metastasis
hepaticas.

e Por contigliidad: a asas intestinales, vejiga urinaria, vagina, etc.

e Siembra peritoneal: poco frecuente, pero de prondstico reservado;

suele determinar la aparicion de ascitis.

2.2.1.7. Historia natural

Diseminacion local: La lesion neoplésica se inicia en la mucosa intestinal, a partir
de ahi atraviesa la membrana basal para dirigirse a la muscular propia y
posteriormente a la serosa. No es tipica la afectacion longitudinal, salvo que haya
afectacion perineural que permita la diseminacion a lo largo de la pared. Con
cierta frecuencia se observa la presencia de tumores sincrénicos en otras areas del
colon. En el colon, el crecimiento local, se produce hacia el mesocolon y serosa
peritoneal, pudiendo invadir Organos Yy tejidos adyacentes al espacio
retroperitoneal. En el carcinoma rectal, se puede afectar la grasa perirrectal,
extendiéndose a partir de aqui a estructuras pélvicas e incluso a pared pélvica 6

sacro.
Diseminacién a distancia: esta presente con frecuencia en estos tumores y podra

ser linfatica, hematdgena o por implantes peritoneales. No suelen presentarse

metéastasis a distancia sin afectacion regional. La afectacion linfatica, ocurre en un
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alto porcentaje y casi siempre es de forma ordenada, siguiendo el trayecto de
vasos arteriales y venosos (solo 1-3% de skip metastasis). La diseminacion
hematica en el cancer de colon y parte superior del recto, se hara a partir del
sistema portal, de ahi, el alto porcentaje de metéstasis hepaticas. En el recto bajo,
se haré a través de venas iliacas y cava inferior lo que explicaria la posibilidad de
metastasis pulmonares sin afectacion hepatica previa. Las localizaciones

metastasicas mas frecuentes son: higado, pulmon, cerebro y huesos.

2.2.1.8. Estadiaje del cancer de colon

La clasificacion de estos tumores dentro de una clasificacion pre y
postoperatoria es la que ha permitido evaluar desde el punto de vista oncoldgico el
prondstico, y los resultados de la cirugia asi como los de la quimio y radioterapia.
Desde 1926, Lockhart y Mummery propusieron la clasificacion patologica en tres
categorias: A B y C. En un grupo de 200 pacientes con carcinoma rectal,
establecieron en ese entonces una supervivencia a cinco afos, por estadios asi:
A, 73.7%, B, 44.1% y C, 44.4%.(48)

Desde esa época por lo menos once modificaciones reportadas a la
literatura se han realizado. Le sigui6 en 1929, Cuthbert Dukes, patologo del St.
Mark's Hospital en Londres, quien inicialmente establecid los estadios A, B1, B2,
Cl y C2; para en1932 introducir una modificacion en estadios A, B, C y D.
Posteriormente en el afio de 1954. Astler y Coller realizaron una modificacion a la

clasificacion de Dukes que se enuncia a continuacion:

32



FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS EN EL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL
MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE JUNIO DEL 2004 Y JUNIO DEL 2009

Tabla 1: Estadiaje del CCR segun Astler-Coller

Estadiaje de Astler — Coller

A: Limitadoala B1: Dentro de la Cl1l:Blcon D: Metastasis a
mucosa. Nodulos  pared. Ndodulos nodulos positivos  distancia
negativos negativos

B2: Atraviesa la C2: B2 con

pared, con o sin nodulos positivos

invasion a drganos
vecinos. Nodulos
negativos

B3: Adhiere o invade C3: C3 con
organos vecinos, con  nodulos positivos
sometimiento

patolégico. Nodulos

negativos

e Clasificacion del Sistema TNM
En fechas recientes el American Joint Comité on Cancer recomienda el esquema
de clasificacion TNM definido por ellos, en lugar de la antigua clasificacion de

Dukes y de la Astler-Coller modificada.

A continuacion se enuncia las definiciones del sistema TNM: (48)
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Tabla 2. Estadiaje del CCR segiin TNM , adoptada por AJCC

T : tumor primario

Tx: No hay datos sobre
la extensién del tumor.
Tis: carcinoma in situ o
intramucoso.

T1: Afectacion de la
mucosa Yy de la
submucosa.

T2: Afectacion de la
mucosa, la submucosa y
la muscular propia.

T3: Invasion muscular
propia y subserosa |,

pero sin invasion de
organos 0 tejidos
vecinos.
T4:  Afectacion  de
tejidos u  drganos
vecinos.

N: nodulos regionales

Nx: No hay datos sobre
afectacion ganglionar.
NO: Sin afectacion de
nodulos linfaticos.

N1: Células cancerosas
en 1 a 3 nddulos
linfaticos regionales.

N2: Células cancerosas
en 4 o mas nodulos
linfaticos regionales.

M: metastasis a
distancia

Mx: No hay datos sobre
afectacion a distancia.
MO: Sin afectacion a
distancia.
M1: Afectacion a
distancia de 6rganos o
nodulos linfaticos no
regionales o metastasis
distante.

Tabla 3: Comparacion de las clasificaciones TNM, Dukes y Astler -Coller

AJCC/TNM TNM Dukes Astler-Coller
O Tis, NO, MO
I T1-T2, NO, MO A A,B1
1A T3,NO, MO B B2
1B T4,NO, MO B B3
A T1-T2,N1,M0 C Cl
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1B T3-T4, N1,MO C C2,C3
lnc Cualquier T, N2, MO C C1,C2,C3
v Cualquier T, cualquier D

N, M1

La apariencia histolégica de la célula tumoral tendrd propiedades
predictivas en el comportamiento clinico del tumor, y en la respuesta adyuvante o
neoadyuvante. En 1928 Rankin y Broders establecieron esos grados de

diferenciacion celular asi: (48)

Grado I: 75% a 100% de diferenciacion celular
Grado 11: 50% a 75% de diferenciacion celular
Grado I11: 25% a 50% de diferenciacion celular

Grado 1V: 0% a 25% de diferenciacion celular

e Clasificacion de DUKES

Estadio 0 (carcinoma in situ) : En el estadio 0, se encuentran células
anormales en el revestimiento mas profundo del colon. Estas células anormales se
pueden volver cancerosas y diseminarse hasta el tejido cercano normal. El estadio

0 también se llama carcinoma in situ. ( 49, 50)

Estadio 1 ( A de DUKES):En el estadio I, el cancer se ha formado y
diseminado mas alla de la capa de tejido mas profunda de la pared del colon hasta
las capas intermedias del mismo. En algunas ocasiones, el cancer del colon en el

estadio Il se denomina céncer de colon A de Dukes. (50)

Estadio Il ( B de DUKES): El cancer en estadio I, se divide en estadios

Ay IIB.
o Estadio IlA. El cancer se ha diseminado mas alld de la capa de
tejido méas profunda del colon hasta las capas medias de la pared
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del colon o se ha diseminado hasta tejidos cercanos alrededor del
colon o recto.

Estadio 1IB. El cancer se ha diseminado mas alla de la pared del
colon hasta los érganos cercanos o a través del peritoneo.

En algunas ocasiones, el cancer del colon en el estadio Il se

denomina cancer del colon B de Dukes. (50)

Estadio 11l ( C de DUKES):EI cancer de colon en estadio Il se

divide en estadios IlIA, I11IB y IlIC.

Estadio I1A. EI cancer se ha diseminado desde la capa de tejido
maés profunda de la pared del colon hasta las capas intermedias y se
ha diseminado hasta tres ganglios linfaticos.
Estadio IlIB. El cancer se ha diseminado hasta tres ganglios
linfaticos cercanos y se ha diseminado hasta alguno de los
siguientes sitios:
o Maés alla de las capas de tejido del colon o;
o Los tejidos cercanos alrededor del colon o el recto; o
o Mas alla de la pared del colon hasta érganos cercanos o a
través del peritoneo.
Estadio IlIC. EI céncer se ha diseminado hasta cuatro o més
ganglios linfaticos circundantes y se ha diseminado hasta algunos
de los siguientes sitios:
e Las capas de tejido de la pared del colon o més alla del
mismo; o
e Los tejidos cercanos alrededor del colon o el recto; o

e Los Organos cercanos o a través del peritoneo.

En algunas ocasiones, el cancer de colon en el estadio |11 se denomina

cancer del colon C de Dukes. (50)

Estadio IV ( D de DUKES): En el estadio IV, el cancer puede

haberse diseminado hasta los ganglios linfaticos cercanos y se ha
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diseminado hasta otras partes del cuerpo, como el higado o los pulmones.
En algunas ocasiones, el cancer de colon en el estadio IV se denomina
cancer del colon D de Dukes. (50)

Tabla 4. Estadiaje del CCR segun DUKES

Clasificacion segun Dukes, modificada por Astler y

Coller
Estadio A Extension limitada a la mucosa y la submucosa
Estadio B1 Penetracion parcial de la capa muscular propia
Estadio B2 Penetracion completa de la capa muscular propia
Estadio C1 Penetraciébn  parcial de la capa muscular propia y

ganglios linfaticos metastaticos

Estadio C2 Penetracion completa de la capa muscular propia y
ganglios linfaticos metastaticos

Estadio D1 Infiltracion de 6rganos vecinos

Estadio D2 Metastasis a distancia

2.2.1.9. Factores de riesgo asociados

e Cancer colorectal hereditario no ligado a poliposis (CCRHNP):
50% de los hijos de individuos afectos desarrollardn esta neoplasia.
(51)

e Poliposis colica familiar: EI 90% de los pacientes con esta
enfermedad, desarrollard cancer colorectal a los 50 afios de edad. La
poliposis familiar de colon se caracteriza por miles de polipos
adenomatosos en todo el intestino grueso, se transmite de forma
autosomica dominante.Los estudios moleculares han relacionado la
poliposis del colon con una pérdida en el brazo largo del cromosoma 5

tanto en las células neoplasicas como en las células normales .Se ha
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propuesto que la perdida de este material genético (perdida alelica) es
responsable de la ausencia de genes supresores de tumores cuyos

productos proteinicos inhibirian el crecimiento neoplasico.

e Antecedentes familiares de cancer colorectal y/o adenoma
colonico: el riego de padecer esta neoplasia aumenta 2 — 6 veces
superior al de la poblacion en general. (51) «  Sindrome de Leynch o

cancer colorectalhereditario no asociado a poliposis (52)

e Enfermedad inflamatoria del intestino: aumenta el riesgo de padecer
cancer colorectal en pacientes afectos de colitis ulcerosa o enfermedad

de Crohn de localizacion coldnica.

e Antecedente personal de cancer colorectal: aumenta el riesgo de
presentar una segunda neoplasia.
e Antecedente personal de adenoma colonico: es una lesion

premaligna.

e Antecedentes personales de otras neoplasias ( historia de cancer) :
Algunas neoplasias (por ejemplo endometrio y ovario), constituyen un
factor de riesgo para el desarrollo de una segunda neoplasia de

localizacion colorectal.

e Edad: El riesgo de contraer cancer colorectal se incrementa al
aumentar la edad, duplicAndose su incidencia con cada decada y
alcanzando su pico entre los 75 y los 80 afios. ( 51) , mientras que los
casos que aparecen antes de los 50 afios son poco comunes , a menos
que haya una historia familiar de aparicion temprana de cancer

colorrectal. (52)
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e Habito de fumar : Es mas probable que una persona que fuma muera
de cancer colorectalque una persona no fumadora. La Sociedad
Americana de Céancer hizo un estudio donde se encontrd que era un 40
% mas probable que las mujeres que fuman mueran de céncer
colorectalque una mujer que nunca haya fumado ; los fumadores
masculinos tienen un riesgo 30 % mayor de morir que sus homdlogos

no fumadores. ( 52)

e Dieta : Los estudios demuestran que una dieta rica en carne y baja en
frutas , vegetales, aves de corral y pescados aumenta el riesgo de
cancer colorrectal. ( 52 ) Existe una relacion en el consumo de calorias,
de las proteinas de carne, aceite del alimento y elevacion de
concentracion en suero .La ingestion de grasas animales origina una
mayor proporcion de anaerobios en la microflora intestinal que
producen la transformacion de los é&cidos biliares normales en
cancerigenos .La alimentacion con gran contenido de grasa animal se
vincula con concentracion alta de colesterol en suero que conlleva a
adenomas colorectales y carcinomas.

e Consumo de alcohol: El Instituto Nacional de Céancer de los Estados
Unidos no contempla el alcoholismo como uno de los riesgos del

cancer colorrectal. (52)

e Alcohol: EI Instituto Nacional de Cancer de los Estados Unidos, no
contempla el alcoholismo como uno de los riesgos del céancer
colorectal, sin embargo otros estudios, citan que el abuso de bebidas

alcohdlicas puede aumentar el riesgo de cancer colorrectal. (53)

e Actividad fisica: Aquellos que son activos fisicamente tienen un
menor riesgo de desarrollar cancer colorrectal. El papel de otros
factores como la actividad fisica, sigue sin estar muy claro, si bien la
epidemiologia es muy consistente y las recientes publicaciones sobre la
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implicacion de los receptores PPAR vy las prostaglandinas pueden
proporcionar nuevas hipotesis de trabajo. En ese sentido, existen
indicios de que algunas vias moleculares del cancer pueden verse
modificadas por polimorfismos en determinados genes , como por
ejemplo aquellas que implican los folatos y las aminas heterociclicas
y los genes de la MTHFR ( metilentetrahidrofolato reductasa ) y las
NAT 1y 2 ( N- acetiltransferasaly 2) (54 )

e Resistencia a la insulina: la cantidad de calorias junto con
inactividad fisica dan prevalencia a ala obesidad. Las personas con este
problema desarrollan resistencia a insulina, con niveles de crecimiento
de esta en la circulacion sanguinea, lo cual origina mayor
concentracion de factor de crecimiento insuliniforme de tipo I.

e Ureterosigmoidostomia: Pacientes que se realizan tal procedimiento
para corregir una extrofia congénita de la vejiga tiene una incidencia
de cancer colorectal .Las neoplasias se encuentran en situacion distal al
implante ureteral, donde la mucosa colonica esta expuesta de forma
cronica tanto a la orina como a las heces.

e , falta de ejercicio, alcohol, tabaco

2.2.1.10. Diagnéstico de cancer colorectal

e Cuadro clinico

Los sintomas del cancer colorectal varian dependiendo de la ubicacion del
cancer en el colon o recto, aunque es posible que no haya sintomas en
absoluto. El prondstico tiende a ser peor en las personas que presentan
sintomas que en aquellas que se encuentran asintomaticas. El sintoma mas
comun que se presenta en el cancer colorectal es el sangrado rectal. Los
canceres que surgen del lado izquierdo del colon generalmente ocasionan

sangrado, y en los ultimos estadios, pueden provocar estrefiimiento, dolor
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abdominal, y sintomas de obstruccion. Por otra parte, las lesiones del lado
derecho pueden producir dolores abdominales imprecisos, pero es
improbable que se presenten como una obstruccion o una alteracién de los
habitos intestinales. El cancer del lado derecho del colon puede estar
acompafiado de otros sintomas, tales como debilidad, pérdida de peso, o
anemia proveniente de la pérdida cronica de sangre. Debe acudir de
inmediato al médico si presenta algunos de estos sintomas. El contenido
intestinal es relativamente liquido cuando atraviesa la valvula ileocecal y
pasa al colon derecho, las neoplasias del ciego y del colon ascendente
pueden llegar a ser bastante grandes, produciendo estenosis en la luz
intestinal, sin provocar sintomas obstructivos o alteraciones en el habito
intestinal. ( 48)

Las lesiones del colon derecho suelen ulcerarse , causando una
perdida de sangre cronica e insidiosa sin modificar el aspecto de las heces
.Los pacientes con tumores de colon ascendente presentan sintomas como
fatiga, palpitaciones, angina de pecho, anemia microcitica e hipo cromica
que indican deficit de hierro. Como las heces se van concentrando a
medida que atraviesa el colon transverso y el colon descendente , los
tumores situados a este nivel tienden a impedir su paso, lo que origina el
dolor abdominal tipo colico a veces obstruccion y perforacion intestinal
.Las radiografias revelan lesiones anulares constrictivas (en corazon de
manzana o servilletero).El dolor abdominal, la modificacion del ritmo
intestinal y la proctorragia o la anemia son los sintomas de presentacion
méas comunes del CC pero también son comunes en otras afecciones
gastrointestinales. Para los canceres del colon izquierdo, el sintoma mas
comun es el cambio del ritmo intestinal, causado por un estrechamiento
progresivo de la luz intestinal, con diarrea, cambios en la forma de las
heces y, finalmente, obstruccion intestinal. Aproximadamente el 10% de
los pacientes con anemia ferropénica tienen CC, la mayoria en el colon

derecho; por lo tanto, la ferropenia en el hombre y las mujeres que no
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menstrdan es una indicacion para indicar urgente la investigacion

diagndstica. (55)

Como todos los tumores malignos, el cancer colorectal produce una
serie de sintomas, que pueden variar en funcién de su localizacion dentro
del intestino grueso. De acuerdo a la sintomatologia, puede deducirse de la

siguiente manera: . (48)

e Sangre en las heces: Es uno de los sintomas mas frecuentes del cancer
colorectal. Puede tratarse de sangre roja, mas frecuente en tumores de
recto, sigma y colon descendente o de sangre negra, que se mezcla con

las heces dando lugar a las melenas.

e Las hemorragias microscépicas aparecen con mas frecuencia cuando el
tumor esta situado en el colon ascendente. Tras cierto tiempo de
sangrado y cuando la hemorragia no es detectada o no se acude al
médico para su diagndstico y tratamiento, suele presentarse anemia que
puede produce, en mayor o menor medida, una serie de sintomas como

la sensacidn de falta de aire, astenia, palpitaciones, mareo. (55)

e Cambio en el ritmo de las deposiciones: Aparece diarrea o
estrefiimiento en personas con ritmo intestinal previo normal, aunque,
lo mas frecuente es que se intercalen periodos de estrefiimiento con

periodos de diarrea.
e Heces mas estrechas: Generalmente esto se produce porque el tumor
estd estrechando el intestino y no permite el paso de las heces

normalmente.

e Tenesmo 0 sensacion de evacuacion incompleta: Suele aparecer en

tumores localizados en el recto o en el colon izquierdo.
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e Dolor abdominal: Suele ser un sintoma frecuente, aunque
generalmente, se trata de un dolor inespecifico. Cuando el tumor cierra
parcialmente el calibre del tubo intestinal se produce un cuadro de
dolor abdominal tipo célico. Cuando el cierre es completo se

acompafia de estrefiimiento y vomitos. (55)

e El cansancio extremo o la pérdida de peso sin causa aparente: Son
sintomas generales e inespecificos que ocurren con frecuencia en
determinadas enfermedades, entre las que se encuentran los tumores.
Ademas de la anorexia, fiebre, ictericia, trastornos neuroldgicos,

dolores osteomusculares, entre otros. (55)

Podemos también deducir la sintomatologia a presentar el paciente por la

presentacion del cancer con respecto a su localizacion. . (55)

Tumores de colon izquierdo :
e Rectorragia
e Cambios en el ritmo evacuatorio
e Obstruccién intestinal con dolor colico, distension abdominal y
vomitos
Tumores de colon derecho :
e Hemorragia oculta, dando como sintoma de anemia crénica
secundaria.
e Palpacién de masa en el cuadrante inferior derecho del
abdomen.
e Esinfrecuente, pero grave, la perforacién intestinal provocando
peritonitis fecal y/o formacion de absceso.
Cancer de recto :
e Sindrome anorrectal: urgencia rectal, tenesmo y diarrea con

MOoco Yy sangre
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e Heces acintadas

e Sintomas urinarios (por invasion vesical): hematuria y
polaquiuria

e En caso de presencia de fistula rectovesical: neumaturia e

infecciones urinarias recidivantes

En la exploracion fisica del paciente, buscar la presencia de masas
abdominales, hepatomegalia, adenopatias, signos de obstruccion intestinal y con
el tacto rectal determinar la presencia de tumor, tamafio y grado de fijacion del
mismo, e invasion de estructuras adyacentes; asimismo mirar en el dedo

explorador la presencia de sangre. (56)

2.2.1.11. Exdmenes complementarios

Las pruebas que suelen realizarse:

e Andlisis de sangre: Ayuda a valorar el funcionamiento de
distintos 6rganos, como pueden ser el rifion o el higado. Asimismo,
se pueden medir los valores de los marcadores tumorales
(sustancias que pueden aumentar en sangre cuando el tumor esta
activo). ( 57,58)Estos marcadores (CEA y Ca.19.9), generalmente,
se emplean como pruebas que ayudan al seguimiento del tumor tras
los tratamientos. Cuando se elevan es aconsejable hacer un estudio

completo para valorar la reaparicién o no del mismo. ( 58)

e Radiografia de térax: Su objetivo es estudiar los pulmones y

descartar afectacion por metéastasis. ( 52)
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Tomografia axial computerizada (TAC o Escéaner) abdominal,
pélvico y toracico: Permite valorar con precision el estado de la

zona tumoral y de los pulmones.(59)

Ecografia abdominal: La ecografia es una prueba indolora, de
facil realizacion que se utiliza, fundamentalmente, para valorar el
estado del higado. (59)

Examenes especializados

Colonoscopia y biopsia. En la actualidad existe clara aceptacion
que la colonoscopia es la mejor herramienta para llegar al estudio y

diagndstico de la totalidad del intestino grueso. ( 59)

Enema baritada de colon. Se reserva su uso para aquellos
pacientes en los que fue imposible realizar una colonoscopia
completa, como un método complementario para estudiar el
segmento de colon que no fue revisado endoscOpicamente.
Recientemente se ha incorporado la colonoscopia virtual como una
herramienta de ayuda, especialmente en algunos tipos de pacientes,
examen que al igual que el anterior, no permite tomar biopsias.
(52) El 95% de los tumores colorectales son adenocarcinomas.
Dentro de los diagndsticos diferenciales se debe mencionar los
linfomas. Existen ventajas y desventajas de los diferentes métodos
diagnosticos, con lo que podemos definir cual es la mas
indicada.Los métodos que examinan todo el colon requieren la
preparacion del intestino con laxantes orales, y el diagnostico
depende de que dicha preparacion sea la adecuada. La

colonoscopia virtual (colonografia por tomografia computarizada)
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brinda una visién endoluminal del colon, similar a la colonoscopia

convencional. (59)

El mejoramiento técnico de este método (material de contraste
intravenoso y agentes orales de marcacion fecal) permiten diferenciar
las heces de los pdlipos y por lo tanto, obviar la necesidad de la
preparacion intestinal. La probabilidad del CC es baja en pacientes con
sintomas sugestivos de lesion del colon izquierdo (cambios en el ritmo
intestinal o eliminacién de sangre roja por via rectal) y que no
presentan polipos o cancer visible en la sigmoideoscopia flexible—por
ejemplo, proctorragia solo en pacientes <50 afios—y en quienes no
puede visualizarse el colon por completo cuando clinicamente se
sospecha CC. La eleccién del paciente es un factor importante para
decidir el tipo de investigacion. Estudios prospectivos comprobaron
que la colonografia tomogréafica computarizada y la colonoscopia
estandar son igualmente aceptables, y son preferibles al colon por
enema con doble contraste. La tomografia simple del abdomen es util
para los pacientes con un tumor abdominal palpable cuyo origen

colonico es dudoso. ( 59)

Las imagenes coldnicas convencionales pueden ser dificiles de
realizar en estos pacientes debilitados o ancianos, por su inmovilidad y
poca tolerancia a la preparacion del intestino. La tomografia
computarizada abdominal comdn con contraste oral y sin preparacion
intestinal del paciente tiene una sensibilidad de deteccién del cancer de
colon del 88% al 94%. Algunas pruebas son de deteccidn precoz para
cancer de colon, y deben ser repetidas de acuerdo al tiempo
determinado por examen, para el seguimiento del caso. Conjuntamente
se evalGa patologias asociadas como es poélipos adenomatosos en

adulto asintomatico. ( 59)
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2.2.1.12.Prondstico

El principal factor prondstico es el estadio de la enfermedad en el
momento del diagnostico. Otros factores prondsticos son: a) Numero de
ganglio linfaticos afectados ,b) Presencia de micro metastasis en los
ganglios c¢) Niveles elevado de CEA preoperatorio, d) Existencia de
perforacion o de obstruccion, €) Tumores pobremente diferenciados., f)
Infiltracion vascular. ( 60,61)

Sin recurrencia en 5 afos: se considera curada la enfermedad.

Estadios I-11l Potencialmente curables

Estadios IV No se considera curable

Supervivencia a 5 afios

Estadio | 90%
Estadio Il 75-85%
Estadio 111 40-60%

Estadio IV  raramente viven mas de 5 afios

Mediana de supervivencia 1-2 afios

2.2.1.13. Prevencion primaria

Agentes inhibidores de cancer de colon. Los mas eficaces de estos
agentes quimioprotectores son las aspirina y otros antiinflamtorios no
esteroides ya que suprimen la proliferacion celular al inhibir la sintesis de
las prostaglandinas . EI uso regular de la aspirina reduce le riesgo de
adenomas Yy carcinomas del colon.Los suplementos orales de acido fdlico
y el calcio reducen el riesgo de polipos adenomatosos y cancer colorectal.
Las vitaminas antioxidantes como el &cido ascérbico y los betacarotenos se

han vinculado con tasas mas bajas de cancer colorectal. ( 59)
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Aungue no existen datos concluyentes en cuanto al efecto
protector de determinados habitos dietéticos, estan en estudio distintas
sustancias con probable efecto protector en relacion al cancer de colon,
como una dieta rica en folatos y calcio, pobre en grasa y carnes rojas. No
existen datos en el momento actual que apoyen la dieta rica en fibra y en
antioxidantes como protectora ante el cancer de colon. Se recomienda
abandonar el tabaco y evitar el consumo excesivo de alcohol , asimismo

realizar ejercicio fisico regular parece tener un efecto protector . ( 60 )
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CAPITULO I

HIPOTESIS, VARIABLES Y DEFINICIONES
OPERACIONALES

3.1. HIPOTESIS

La probabilidad de exposicion en los casos de sobrepeso, obesidad, inactividad
fisica, bajo consumo de frutas, carnes y verduras y mayor consumo de grasas ,
uso de antiinflamatorios no esteroides, edad mayor de 50 afios, antecedentes
personales de polipos, colitis ulcerosas, condiciones hereditarias y antecedentes
familiares de céancer del colon o del recto , es mayor que la probabilidad de

exposicion en los controles.
3.2. VARIABLES DE ESTUDIO
Variable independiente: Factores de riesgo

Variable dependiente: Cancer de colorectal
3.3. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

TIPO DE
VARIABLES
VARIABLES INDICADORES Cui\l;géggi/,gs ESCALA SEGUN SU
NATURALEZ
A
e  Sobrepeso IMC de 25 a 29.99 Nominal Cualitativa
Variable e  Obesidad Ordinal Cualitativa
independiente Obesidad I: IMC 30 a
34.99
Factores de riesgo Obesidad 1I: IMC 35 a
39.99
Obesidad I11: IMC >=a
40
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Actividad
Fisica

NUmero de dias que
realiza actividad fisica a
la semana
Horas de actividad fisica
en un dia a la semana

Razén

Cuantitativa

Consumo de
frutas

Frecuencia:

Nunca

1 vez por semana

2 veces por semana
Diario

Cantidad :

Ninguna

1 unidad diaria

2 unidades diarias

3 0 méas unidades diarias

Ordinal

Cualitativa

Consumo de
carnes

Frecuencia:

Nunca

1 vez por semana

2 veces por semana
Diario

Consumo diario:
Ninguno

1 trozo mediano

2 trozos mediano

3 0 més trozos medianos

Ordinal

Cualitativa

Consumo de
verduras
amarillas y
verdes

Frecuencia :

Nunca

1 vez por semana

2 veces por semana
Diario

Cantidad diaria:
Ninguna

1 unidad diaria

2 unidades diarias

3 0 mas unidades
diarias

Ordinal

Cualitativa

Consumo de
grasas

Frecuencia

Nunca

1 vez por semana

2 Veces por semana
Diario

Cantidad diaria
Ninguna

1 cucharada diaria

2 cucharadas diarias

3 0 mas cucharadas
diarias

Ordinal

Cualitativa
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e Consumo de

sustancias Tabaco Nominal Cualitativa
psicoactivas Alcohol
legales
e Consumo de Marihuana
sustancias Cocaina Nominal Cualitativa
psicoactivas Extasis
ilegales Otro
e Antiinflamatori | Si Nominal Cualtitativa
0s no esteroides | No
( AINES)
e FEdad A0S Razo6n Cuantitativa
e Antecedentes Antecedentes de trozos Nominal Cualitativa
de polipos pequefios y
protuberantes de tejido
en el colon
e Antecedentes Antecedentes de Glceras | Nominal Cualitativa
de colitis en el revestimiento del
ulcerosas colon
e Antecedentes Poliposis adenomatosa Nominal Cualitativa
de condiciones | familiar
hereditarias Cancer de colon
hereditario sin poliposis
( CCHSP)
e Antecedentes Familiares con cancer de | Nominal Cualitativa
familiares de colon o del recto
cancer del colon
o0 del recto
Variable Estadiaje TNM Ordinal Cualitativa
dependiente Células cancerosas adoptada por AJCC
enelcolonoenel
Cancer colorectal | recto
Variables
aleatorias
Procedencia Lugar de residencia | Directo Nominal Cualitativa
en los Ultimos tres
afos
Estado civil Directo Casada Nominal Cualitativa
Conviviente
Soltera
Viuda
Nivel educativo Afos de escolaridad | Analfabeto Ordinal Cualitativa
cursados Primaria
Secundaria
Superior
Sexo Caracteres Masculino Nominal Cualitativa
fenotipicos Femenino
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Ocupacion

Actividad laboral
habitual

Militar
Empleada/o
Obrero/a
Ama de casa
Comerciante
Trabajador
independiente

Nominal

Cualitativa
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CAPITULO IV

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

4.1. DISENO

El presente estudio de acuerdo con el fin cognoscitivo es explicativo, su
propdsito estadistico es de asociacién y segln su criterio de clasificacion
siguiendo a Altman Douglas es retrospectivo transversal y de tipo caso control.
(62), ya que éstos estudios comparan un grupo de personas que presentan una
enfermedad determinada con un grupo que no la presenta, y buscan diferencias en

ambos grupos en exposiciones previas.

4.2. AMBITO DE ESTUDIO
Departamento de Gastroenterologia del Hospital Militar Central de la
ciudad de Lima ( HMC), en el periodo de tiempo de junio del 2004 a junio del
2009.
4.3. POBLACION Y MUESTRA
4.3.1. POBLACION
Pacientes de ambos sexos con diagndstico de cancer de colon del Hospital

Militar Central egresados en el periodo de junio 2004- junio 2009.

4.3.2. MUESTRA
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Esta formada por dos grupos : grupo de casos formado por los pacientes
con diagndstico de cancer de colon y el grupo control por pacientes con

diagnostico negativo para cancer de colon.

a) Método de seleccidn: no probabilistica intencional.

b) Tamafio : Para estimar el tamafio de la muestra para un estudio de
casos y controles , se utilizd la ecuacion de Schesselman
calculdndose 75 casos , tamafio minimo requerido para estimar un
OR diferente a 1. Asimismo, se equipard 1:1, para lo cual se

requirié de 75 controles.

4.3.3. CRITERIOS DE INCLUSION

e (Casos

a) Paciente hospitalizado con diagnostico de cancer de colon segun el
sistema CIE 10 y que haya egresado del Departamento de
Gastroenterologia del HMC en el periodo 2004-2009.

b) Paciente con reporte histoldgico, de gabinete y con colonoscopia

confirmatoria para CA de colon.

e Controles
a) Paciente hospitalizado con diagnostico diferente o negativo para cancer de
colon en el periodo de estudio 2004-2009.

b) Paciente con diagnostico colonico , pero no asociado a cancer colorectal. .
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4.3.4. CRITERIOS DE EXCLUSION

a) Pacientes casos y controles cuyas historias clinicas no estén

debidamente cumplimentadas.

4.4. INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION

4.4.1. INSTRUMENTOS

La ficha de recoleccion de datos, fue estructurada con apartados
especificos:

a) Aspectos demograficos y socioecondmicos : incluyod la
edad , el sexo, actividad profesional , grado de instruccién,
procedencia .

b) Datos antropométricos: Comprendid datos sobre el peso y
la talla.

c) Antecedentes personales y familiares : Se indagd sobre
antecedentes personales de tumores ,  antecedentes
familiares de algun tipo de tumor y otras patologias.

Se recogieron datos personales sobre consumo de alcohol
tabaco, drogas y actividad fisica.

d) Historia dietética : Implicd indagar sobre el consumo en
términos de la frecuencia y cantidad de carne , frutas,
grasas,verduras amarillas y verdes.

e) Uso de farmacos : antiinflamatorios no esteroides (
AINES).
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4.4.2. PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

e Procedimiento para la seleccion de casos y controles

En razon a que en un estudio de caso — control, resulta esencial la maxima

comparabilidad, para otorgar validez a la asociacion estadistica entre la

exposicion y la enfermedad con que se pretende relacionarla, el procedimiento de

recoleccion de los datos, se basé en las siguientes consideraciones:

a)

b)

d)

Se defini6 al “caso” como aquel paciente de sexo femenino o
masculino con diagnostico confirmado de cancer de colon segin la
clasificacion internacional CIE 10. No se establecieron limites en
funcion de la edad ni del estadio clinico.

Para la revision del libro de Registro de Alta y de las historias clinicas,
se solicitd permiso al médico responsable, a quién se le informo sobre

la finalidad del estudio .

Se revisd el libro de registro de alta del servicio de Cirugia, de
Gastroenterologia y el Servicio de Oncologia, compulsando las
historias seleccionadas con los archivos del Servicio de Anatomia
Patoldgica. Se encontré6 96 pacientes con diagnéstico de cancer de
colon durante el periodo junio 2004 a junio del 2009. Se descartaron
21 historias clinicas, ya que no correspondian a neoplasias malignas
de colon, con las 75 historias clinicas restantes que cumplian con los
criterios de inclusién se procedi6 a llenar el instrumento de recoleccion

de datos .
Se localizé las historias clinicas de los pacientes con diagnéstico de

cancer de colon, y se verificd que no presentasen inconsistencias o

falta de concordancia exacta entre el diagnéstico que se define y
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f)

9)

h)

aquellos utilizados en el pasado, toda vez que la evaluacion de las
exposiciones , a menudo denominada sesgo de informacion, es una de
las principales limitaciones de la investigacion mediante estudios de

casos y controles. ( 63 )

El estadiaje , se consideré a partir del reporte del oncdlogo que
evalué al paciente en las consultas posteriores a la hospitalizacion de
acuerdo al examen anatomo-patolégico de la pieza quirdrgica y de los

examenes de imagenes solicitados.

Se considerd casos incidentes o prevalentes en el periodo de tiempo
especificado.

El grupo control , se conformd para comparar la historia de exposicion
de sus miembros con la de los casos y lograr una estimacion de la tasa
de exposicidn esperable en los casos. En tal sentido, se cuidé que los
controles tuviesen caracteristicas comparables con los casos, los
cuales se eligieron aleatoriamente. La decision de seleccionar
aleatoriamente a los controles se baso en la teoria de Herrera , quien
precisa que “ cuando los casos se obtienen de una poblacion definida
en tiempo, espacio y lugar y éstos constituyen una muestra
representativa de los eventos en estudio, la seleccion de los controles

se puede realizar mediante un muestreo aleatorio simple” (21 )
La fuente de obtencion de controles, fueron los pacientes egresados

del Hospital Militar Central con enfermedades diferentes de la del

estudio en cuestion.

La estimacion de riesgo se obtuvo, mediante el cociente de dos

probabilidades: la probabilidad de los casos de tener exposicidn
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dividida por la probabilidad de los controles de tener la exposicion.
Este estimador se denomina razon de ventajas u Odds Ratio ( OR) .

J) Interpretacion del OR: Cuando la probabilidad de la exposicion es
mayor en los casos , el OR es mayor que 1, e indica que la exposicién
incrementa el riesgo. Cuando la probabilidad de exposicion es mayor
entre los controles, el OR es menor que 1, e indica que la exposicién
reduce el riesgo de la enfermedad. Asimismo, el OR generalmente
suele referirse a su valor de significacion o P ( Probabilidad) y/o a su
intervalo de confianza del 95 % . Ambos proporcionan informacién
complementaria sobre la precision y la significacion de la estimacién,
si bien el intervalo de confianza es méas informativo que el P valor, al
proporcionar no so6lo informacion referente al contraste de hipotesis,
sino también a la magnitud del efecto, razén por la cual se utilizé los

intervalos de confianza para informar e interpretar los resultados.( 64 )

e Técnicas de procesamiento de los datos

Los datos recolectados fueron vaciados de las fichas de recoleccion ,
directamente a una hoja de célculo Excell y procesados con el sofware SPSS

version 15.

e Técnicas de analisis interpretacion de los resultados

Para el andlisis de los datos cuantitativos se utilizardn medidas de
centralizacion ( media , mediana y moda) y medidas de dispersién ( Desviacion
tipica, varianza, minimo, maximo, asimetria ) . Para determinar la asociacion de
las variables se utilizara pruebas no paramétricas Ji cuadrada de Pearson para
las variables cualitativas, Odds Ratio ( OR) para estimar la asociacion con
respecto a un grupo control , y regresion logistica para el analisis multivariado

para determinar la asociacion y el OR.
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Para la presentacion de los resultados, se utilizaron tablas y graficas de

barras.

CAPITULO VI

RESULTADOS E INTERPRETACION DE DATOS

TABLA 5

COMPARACION DE LAS CARACTERISTICAS DE LOS CASOS Y

CONTROLES

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA
Caracteristicas =75 (%0) =75 (%) (P)
a) Edad
50-59 13 17,33 14 18,67
60-69 20 26,67 6 8,00
70-79 20 26,67 26 34,67 9,553 *
80-89 17 22,67 24 32,00 (0,049)
90-99 5 6,67 5 6,67
Media X =S 71,67 £12,576 74.88 +12.233
Minimo / Maximo 50 95 50 96
b) Sexo
Masculino 48 64,00 72 96,00 24,000 *
Femenino 27 36,00 3 4,00 (0,000)
c) Estado Civil
Casado/a 63 84,00 66 88,00
Conviviente 0 0,00 1 1,33 1,959 *
Soltero/a 1 1,33 1 1,33 (0,581)
Viudo/a 11 14,67 7 9,33
d) Nivel de

instruccion

Primaria 0 0,00 0 0,00 11,871 *
Secundaria 11 14,67 0 0,00 (0,001)
Superior 64 85,33 75 100,00
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e) Ocupacion

Oficial 16 21,33 42 56,00
Suboficial 30 40,00 30 40,00
Empleado/a 1 1,33 0 0,00 32,855 *
Obrero/a 1 1,33 0 0,00 (0,000)
Ama de casa 27 36,00 3 4,00
f) Lugar de

procedencia
Lima 72 96,00 72 96,00
Piura 1 1,33 0 0,00 2,000 *
Trujillo 0 0,00 1 1,33 (0,572)
Otro 2 2,67 2 2,67
g) Zona de

procedencia
Urbano 70 93,33 75 100,00 5172 *
Urbano Marginal 5 6,67 0 0,00 (0,023)

* = Chi cuadrada

En la tabla 1 se aprecia que de los 75 casos, un poco mas de la mitad ( 43,34
% ) presentaban edades entre 60 a 79 afios de edad , mientras que en los controles
las dos terceras partes tenian edades entre 70 a 89 afios de edad , la edad
promedio fue de 71,67 en el grupo de casos, y 74,88 en el grupo control. La
edad minima fue de 50 afios en ambos grupos y la edad méxima fue similar en los
casos y controles (95 y 96 afios respectivamente). Al aplicar la prueba estadistica
respectiva, se encontré que diferencias significativas respecto a la edad en los
grupos de estudio, por lo tanto, diremos que en relacion a la edad ambos grupos
no son homogéneos . En ambos grupos el sexo predominante fue el masculino , 64
% en el grupo control y 96 % en el experimental , la diferencia fueron de
pacientes de sexo femenino. La prueba estadistica resultd significativa, lo que
evidencia que los grupos son diferentes . Un poco més de las tres cuartas partes de
los pacientes en el grupo de los casos (84 %)y controles (88% ) fueron casados
, en ambos grupos sélo un paciente era soltero ( 1,33 %) . La prueba estadistica
no fue significativa, lo que evidencia que los grupos son homogéneos respecto al
estado civil. Respecto al nivel de instruccion , el 100% de los controles y casi las

tres terceras partes de los casos (85,33 % ) tenian estudios del nivel superior. La
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prueba estadistica fue significativa, en consecuencia ambos grupos son no
comparables respecto al nivel de instruccion. Asimismo, se observa que en ambos
grupos el 40 % son suboficiales , y un poco mas de la mitad ( 56% ) de los
controles y practicamente la quinta parte de los casos ( 21,33 %) son oficiales .
La prueba estadistica es significativa, en consecuencia los grupos son diferentes
respecto a la ocupacion. También se observa en la tabla 1, que la mayoria de los
casos (93,33 % ) y el 100 % de los controles provenian de la zona urbana, la
diferencia en el caso de los casos manifestdé que la zona de procedencia fue la
urbano marginal ( 5 % ) . ElI P valor fue menor a 0,05 , lo que nos indica que

respecto a esta variable los grupos son diferentes.
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TABLAG6

PACIENTES CON CANCER COLORECTAL, SEGUN
ESTADIO DEL CANCER COLORECTAL ( TNM ADOPTADA

POR AJCC)

ESTADIO N ”
Estadio | 1 1,33
Estadio IIA 13 17,33
Estadio 11B 43 57,34
Estadio I1A 6 8,00
Estadio I11B 3 4,00
Estadio I1IC 3 4,00
Estadio IV 6 8,00

TOTAL 75 100,00

En la tabla 6 se muestra el Estadio del cancer colorectal segun la
clasificacion TNM adoptada por AJCC), observandose que un poco mas de la
mitad de los casos (57,34 % ) presentaron un Estadio 11 B (T4, NO,M0), lo que
implica afeccién de 6rganos y tejidos ( T 4), no afeccion de ganglios ( NO) ni
metastasis a distancia (MO) ; seguido del Estadio Il A (T3,NO, MO) con un 17,33
% , en el cual se presenta invasion muscular propia y subserosa sin invasion de
organos ( T3) , sin afectacién de nddulos linfaticos ( NO) vy sin afectacion a
distancia ( M0), 6 casos respectivamente para Estadio 1A ( T1-T2,N1,M0 ) lo
que comprende una afectacion de la mucosa y de la submucosa (T1) y si ademas
afecta la muscular propia ( T2), pero presenta células cancerosas en 1 a 3 nddulos
linfaticos regionales ( N1) pero sin afectacién a distancia; y Estadio 1V

(Cualquier T, cualquier N, M1) . Ademas, se encontr6 s6lo un caso en Estadio |
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(T1 — T2, NO, M0), lo que comprende una afectacion de la mucosa y de la
submucosa (T1) vy si ademas afecta la muscular propia ( T2) , sin afectacién de
ganglios ( NO) ni metéastasis ( M0). De otro lado el 4 % respectivamente de los
casos, se encontraron en Estadio Il B (T3-T4, N1,MO0) y Ill C (Cualquier T, N2,
MO).

63



FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES HOSPITALIZADOS EN EL DEPARTAMENTO DE
GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE JUNIO DEL 2004 Y JUNIO DEL 2009

TABLA 7

ESTADO NUTRICIONAL Y ACTIVIDAD FISICA, ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL
DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
2

Eactores =5 (%) s (%) o wey OR IC 95%
a) Estado Nutricional
Bajo peso 6 66,67 3 33,33 1,064 2,087 0,502 - 8,675
Normopeso 30 50,85 29 49,15 0,867 1,057 0,549 — 2,036
Sobrepeso 36 46,15 42 53,85 0,327 0,725 0,381 -1,379
Obesidad 3 75,00 1 25,00 0,311 3.083 0,313 - 30,33
b)Actividad Fisica
No realiza actividad fisica 49 49,49 50 50,51 0,863 0,942 0,479 — 1,852
1 dia por semana 21 53,85 18 46,15 0,577 1,231 0.593 - 2,559
2 dias por semana 5 41,67 7 58,33 0,547 0.694 0.210 - 2.293
¢) Minutos actividad fisica
<= 30 minutos 49 48,51 52 51,49 0,601 0,834 0.421 -1,651
60 minutos 22 56,41 17 43,59 0,352 1,416 0.680 -2.95
120 minutos 4 40,00 6 60,00 0,513 0,648 0,175 — 2,396

Fuente : Historia Clinica
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En latabla 7 muestra que las variables estado nutricional , actividad fisica (
frecuencia y tiempo dedicado ) no se asocian al cancer colorectal ( P = > 0,05) .
Realizdo el analisis univariado de la categoria obesidad, observamos ausencia
de asociacion ( P >0,05) en una muestra de 75 casos, sin embargo, la evidencia
empirica ha revelado asociacion . En nuestro estudio, existe una mayor frecuencia
de obesidad en el grupo de los casos, por lo que clinicamente podria

considerarse como un factor de riesgo para cancer de colorectal.
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TABLA 8

CONSUMO DE FRUTAS ASOCIADO A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL DEPARTAMENTO DE
GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
2

Consumo de frutas n=rs (%) n=7s (%) (P v;(due) OR IC 95%
Frecuencia de consumo de
frutas
Rara vez 34 73,91 12 26,09 0,001 4,354  2,023-9,372
1 vez por semana 41 46,59 47 53,41 0,320 0.718 0,374- 1,37
2 Veces por semana 0 0,00 15 100,00
Diario 0 0,00 1 100,00
Uno a mas veces por semana 41 39,42 63 60,58
Nunca 34 73,91 12 26,09 0,001 0,230 0,107-0,494
Cantidad de consumo de
frutas
Rara vez 36 64,29 20 35,71 0,007 2,538  1,282-5,028
1 unidad diaria 39 43,82 50 56,18 0,067 0,542  0,280- 1,048
2 unidades diarias 0 0,00 5 100,00

ansumg por o menos una 39 41,49 55 58,51
unidad diaria

Nunca 36 64,29 20 35,71

0,007 0,394 0,199-0,780
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La tabla 8 muestra que la frecuencia de consumo de fruta esta asociado al
cancer colorectal ( P 0,001) y presenta un OR de 4,354 ( IC =2,023-9,372) , es
decir que la frecuencia de exposicion en los casos, a una dieta en la que la que la
frecuencia de consumo de frutas , corresponde a la categoria “ rara vez” , €S
mayor que en la de los controles , en consecuencia el riesgo es 4 veces mas que
en los controles. En contraste, la frecuencia de consumo de frutas “ una a mas

veces por semana “ constituye un factor de proteccion ( OR= <1; IC= 0,107-
0,494).

Respecto a la cantidad de consumo de frutas , el consumir rara vez alguna
cantidad diaria de frutas , constituye un factor de riesgo ( OR = 2,538; IC =
1,282 — 5,028 ) , es decir el riesgo de cancer colorectal se incrementa 2 veces
mas en los casos que en los controles. Asimismo, el consumir por o menos una
unidad diaria de fruta, es un factor de proteccién ( OR = 0,394; IC = 0,199-
0,780).
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TABLA9

CONSUMO DE CARNES ASOCIADO A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL DEPARTAMENTO DE
GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
2

Eactor =TS 6 TS 08 \2 w OR IC 95%
Frecuencia de consumo de
carnes rojas
Rara vez 0 0,00 8 100,00
1 vez por semana 6 10,17 53 89,83 0,001 0,036  0,014- 0,095
2 Veces por semana 39 73,58 14 26,42 0,001 4,720  2,260- 9,860
Diario 30 100,00 0 .00
Consume dos 0 mas veces 69 8313 14 16,87 50,107  18.13 - 138,47
por semana. 0,001
Uno a menos veces por 6 896 61 91,04 0,020 0,007 - 0,055
semana
Cantidad de consumo de
carnes rojas diario
Rara vez 0 0,00 15 100,00
1 trozo mediano 41 50,62 40 49,38 0,870 1,055 0,555 - 2,006
2 trozos medianos 32 61,54 20 38,46 0,040 2,047 1,030 - 4,066
3 0 Més trozos medianos 2 100,00 0 0,00
Consume dos 0 mas trozos 34 6296 20 37,04 2,280 1,150 4,522
medianos de carne 0,017
Un trozo o menos 41 42,71 55 57,29 0,439 0,221 - 0,869
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La tabla 9 muestra que la frecuencia de consumo de carnes rojas esta asociada
al cancer colorectal , ya que para la categoria de frecuencia de consumo 2
veces por semana ( P =0,001) , aumenta el riesgo ( OR= 4,720; IC = 2,260-
9,860) de padecer cancer colorectal 4,7 veces , en comparacion con consumir 10
menos veces por semana , y como el intervalo de confianza no incluye la unidad ,
podemos afirmar con una confianza del 95 % que el resultado no es debido al azar
, sino que el OR observado es estadisticamente significativo. Por el contrario el
consumir solo 1 vez por semana carnes ( P = 0,001) constituye un factor de
proteccion ( OR= 0,036 ; IC= 0,014 — 0,095). Respecto a la cantidad de consumo
de carnes rojas diario el consumo de 2 0 més trozos medianos de carne se asocia
( P =0,017) con el cancer colorectal e incrementa el riesgo 2 ,2 veces mas en
comparacién con los que consumen un trozo diario o menos ( OR = 2,280 ; IC =
1,150-4,522)
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TABLA 10

CONSUMO DE VERDURAS AMARILLAS Y VERDES ASOCIADO A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL
DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
— _ X?
Factor n=75 (%) n=75 (%) (P value) OR IC 95%

Frecuencia de consumo de
verduras amarillas y verdes

Rara vez 9 100,00 0 0,00

1 vez por semana 65 60,75 42 39,25 0,001 5,107 2,279 -11,45
2 veces por semana 1 2,94 33 97,06 0,001 0,017 0,002 - 0,130
consume 1 a menos veces 74 6379 42 3621 58.143 7.673 - 440.56
verdura por semana 0,001

2 Veces por semana 1 2,94 33 97,06 0,017 0,002 - 0,130
Cantidad de consumo de

verduras amarillas y verdes

Rara vez 10 90,91 1 9,09 0,005 11,39 1,419 - 91,352
1 unidad diaria 65 55,56 52 44,44 0,010 2,875 1,257 -6,574
2 unidades diarias 0 0,00 22 100,00
Consume unaados unidades g5 4576 74 5324 0,088  0,011-0,705
diarias 0,005

Ninguna 10 90.91 1 9,09 11,39 1,419-91,352
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En la tabla 10, los resultados revelan que la frecuencia de consumo de
verduras amarillas y verdes estd asociada al cancer colorectal , ya que el
consumo de 1 vez por semana incrementa 5 veces mas el riesgo , respecto de los
gue consumen 2 veces por semana ( OR = 5,107 ; IC = 2,279-11,45), en contraste
el consumo de 2 veces por semana de verduras constituye un factor protector (
OR = 0,017 ; IC = 0,002-0,130 ). En cuanto a la cantidad de consumo de
verduras amarillas y verdes, el no consumir ( categoria = Rara vez ) aumenta el
riesgo de padecer cancer colorectal 11 veces en comparacién con consumir una
a dos unidades de verduras amarillasy verdes ( OR= 11,39 ; IC=1,419-91,352)
. Por el contrario, el consumo de una a dos unidades diarias de verduras
amarillas y verdes , estd asociada de manera inversa con la enfermedad , por lo
que se trataria de un factor protector ( OR=0,08 ; IC= 0,011 -0,705).
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TABLA 11

CONSUMO DE GRASAS ASOCIADO A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL DEPARTAMENTO DE
GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
2

Factor n=75 (%) n=75 (%) P \i;Iue) OR IC 95%
Frecuencia de consumo de
grasas
Rara vez 12 28,57 30 71,43 0,001 0,286 0,132-0,618
1 vez por semana 18 32,73 37 67,27 0,001 0,324 0,162 -0,651
2 Veces por semana 23 74,19 8 25,81 0,002 3,704  1,533-8,951
Diario 22 100,00 0 0,00
Una a mas veces por semana 63 58,33 45 41,67 0.001 3,500 1,619 -7,567
Nunca 12 28,57 30 71,43 ' 0,286 0,132-0,618
Cantidad de consumo de
grasas
Rara vez 12 28,57 30 71,43 0,001 0,286 0,132-0,618
1 cucharada diaria 34 47,89 37 52,11 0,624 0,852 0,448 -1,618
2 cucharada diaria 21 72,41 8 27,59 0,007 3,257 1,338 -7,929
3 0 mas cucharadas diarias 8 100.00 0 0,00 -- - -
Una a mas cucharadas diarias 63 58,33 45 41,67 0.001 3,500 1,619 7,567
Ninguna 12 28,57 30 71,43 ' 0,286 0,132-0,618
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La tabla 11 nos expone que la frecuencia de 2 veces por semana de
consumo de grasas esta asociada al cancer colorectal ( OR = 3,704; IC =
1,533 — 8,951) ; i.e. la exposicibn aumenta la probabilidad de presentar la
enfermedad, en 3,7 veces mas respecto a los que consumen 2 veces 0 menos por
semana. Asimismo, el consumir grasas “ rara vez” , estd asociado de
manera inversa con el cancer colorectal , por lo que constituye un factor protector
(OR=0,286; 1C= 0,132 -0,618) .

En cuanto a la cantidad de consumo de grasas, los resultados indican que
el consumo de una a mas cucharadas diarias, incrementan el riesgo de cancer
colorectal en 3,5 veces mas en comparacion con el no consumo de grasas diario
(OR=3,500; IC=1,619 - 7,567).
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TABLA 12

USO DE ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDES, ANTECEDENTES DE POLIPOS , CONSUMO DE TABACO, ALCOHOL Y
DROGAS, ASOCIADO A CANCER COLORECTAL ENPACIENTES DEL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA
DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION
2

e actor =TS (%) N5 () \f; wy OR IC 95%
Uso de AINES
Si 19 47,50 21 52,50 0.712 0,872 0,423 -1,800
No 56 50,91 54 49,09 ’ 1,146 0,555 -2,365
Antecedentes de polipos
Si 19 70,37 8 29,63 0.019 2,842 1.156 -6,982
No 56 45,53 67 54,47 ' 0,352 0,143-0,865
Consumo de tabaco
Si 10 58,82 7 41,18 0.440 0,537- 4,161
No 65 48,87 68 51,13 ' 0,240 -1,863
Consumo de alcohol -
Si 16 47,06 18 52,94 0,697 0,859 0,399 -1,846
No 59 50,86 57 49,14 1,164 0,542 -2,504
Consumo de drogas
Si 1 100,00 0 0,00 0,316
No 74 49,66 75 50,34
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En la tabla 12 se muestra que el tener antecedentes de pélipos se asocia con
el cancer colorectal e incrementa en 2,8 veces mas el riesgo de padecer la
enfermedad en comparacion con los que no presentan antecedentes de polipos y
como el intervalo de confianza no incluye la unidad, podemos afirmar con una
confianza del 95 % que el OR observado es estadisticamente significativo ( OR
=2,842; IC = 1,156 — 6,982 ). En contraste, el no tener antecedentes de pdlipos ,
es un factor protector ( OR=0,352 ; IC = 0,143 -0,865 ). De otro lado, el uso de
antiinflamatorios no esteroides , consumo de tabaco, consumo de alcohol y

consumo de drogas no se asociaron con la enfermedad ( P > 0,05) .
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TABLA 13

ANTECEDENTES DE GASTRITIS, COLITIS ULCEROSA, POLIPOSIS ADENOMATOSA FAMILIAR Y CANCER DE COLO
HEREDITARIO SIN POLIPOSIS, ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES DEL DEPARTAMENTO DE
GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO 2004-09

GRUPO CASO CONTROL PRUEBA DE ASOCIACION

2
n=75 (%) n=75 ) e \f;lue) OR IC 95%

Factor

Antecedentes de gastritis

Si 48 56,47 37 43,53 0.070 1,826 0,950 -3,510
No 27 41,54 38 58,46 ' 0,548 0,285 -1,053
Antecedentes de colitis

ulcerosa

Si 7 63,64 4 36,36 0.347 1,827 0,512 -6,524
No 68 48,92 71 51,08 ' 0,547 0,153 -1,954
Antecedentes de poliposis

adenomatosa familiar

Si 11 68,75 5 31,25 0.113 2,406 0,793 -7,302
No 64 47,76 70 52,24 ' 0,416 0,137 -1,261
Antecedentes de cancer de colon

hereditario sin poliposis )

Si 18 90,00 2 10,00 0.001 11,53 2,568 -51,729
No 57 43,85 73 56,15 ' 0,087 0,019 -0,389
Antecedentes familiares de cancer

de colon o recto

Si 63 73,26 23 26,74 0.001 11,87 5,394 — 26,118

No 12 18,75 52 81,25 0,084 0,038-0,185
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Es de observar en la tabla 13, que el tener antecedentes de cancer
de colon hereditario sin poliposis , es un factor de riesgo para cancer
colorectal ( OR = 11,53; IC 95% = 2,568 — 51,729 ) , es decir el tener
antecedente de cancer de colon hereditario sin poliposis incrementa el
riesgo de padecer la enfermedad 11 veces mas que los que no tienen el
antecedente. Asimismo, los que tienen antecedentes familiares de cancer de
colon o recto también se asocia de manea directa con la enfermedad , es
decir la exposicién aumenta la probabilidad 11,84 veces mas de presentar
la enfermedad que los que no tienen este antecedente (OR = 11,87 % ; IC =
5,394 — 26,118) . La asociacion en ambos casos resulta estadisticamente
significativa, ya que los intervalos de confianza no incluyen el valor 1.
Para los factores antecedentes de gastritis, colitis ulcerosa, poliposis

adenomatosa familiar la probabilidad fue no significativa (P > 0,05 ).
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TABLA 14

ANALISIS MULTIVARIADO ( REGRESION LOGISTICA ) DE LOS FACTORES ASOCIADOS AL CANCER COLORECTAL EN
PACIENTES DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA, JUNIO

2004-09
CANCER COLORECTAL
EXPO IC 95 % PARA
B PRUEBA X? VAtOR B) EXPO (B) Asociacion
Variables en la ecuacion Inferior  Superior
Paso 1(a)Antecedentes familiares de 2474 37.801 001  11.870 5394  26.118
cancer de coldn o recto (1)
Constante -1.466 20.964 .001 231
Paso 2(b)Antecedentes de gastritis (1) 1.261 8.220 0004 3529  1.490 8.356
Antec_Fam_Can_Colon_o_Recto(1) 2.808 38.349 0,001 16.570 6.814 40.294
Constante -2.367 24.323 0,001 .094
Paso 3(c)Antecedentes_gastritis(1) 1.222 7.445 0,006 3.395 1411 8.168 SI
Antec_Colon hereditario sin poliposis (1) 1.910 4.860 0,027 6.751 1.236 36.878 Si
Antec_Fam_Can_Colon_o_Recto(1) 2.632 32.813 0,001 13.902 5.649 34.213 SI
Constante -2.416 24.727 0,001 .089
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Al analisis multivariado ( Método Adelante Wald)! ( tabla 14 ) , en donde
al analizar una variable se controla las otras, se encuentra una asociacion
significativa del antecedente de gastritis ( P =0,006 ) , antecedente familiar de
cancer de colon hereditario sin poliposis ( P=0,027 ) y antecedente familiar de
cancer de colon o del recto. Asimismo los OR multivariados obtenidos para el
antecedente familiar de cancer colorectal es apreciablemente mayor que el OR
unifactorial ( OR= 13,902; IC 95 % = 5,649 -34,213),de igual modo el OR para
antecedentes de gastritis (OR=3,395; IC 95 % =1,411-8,168 ) , mientras que el
OR multivariado asociado con el antecedente de colon hereditario sin poliposis
se redujo en el modelo multivariado ( OR = 6,751; IC 95 % = 1,236 — 36,878 ). Es
de notar , que los antecedentes de gastritis en la revision de la literatura cientifica,
no constituye un factor de riesgo , sin embargo ain como un potencial confusor,
en un contexto multivariado ( regresion logistica) mostré el OR mas bajo

respecto a los demas.

I Método Adelante Wald: Método de seleccidén por pasos que contrasta la entrada basandose en la
significacién del estadistico de puntuacion y contrasta la eliminaciéon basandose en la probabilidad del
estadistico de Wad.
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CAPITULO VIII

DISCUSION

Varias observaciones sugieren que el estatus metabolico del individuo puede
proporcionar un entorno que propicie o reduzca la probabilidad de
progresion del cancer. El papel que juegan los diversos factores ambientales
en la via molecular del cancer , como los habitos alimenticios ( consumo de
carne y el tabaco como fuentes de carcindgenos especificos , las verduras
como fuente de folatos antioxidantes e inductores de enzimas

destoxificantes ) no son conocidos exhaustivamente.

Los hallazgos respecto a la edad de los participantes ( Tabla 5) , no
concuerdan con los de Echevarria et al , quien encontrd que la edad predominante
fue la de 55 afios a mas, mientras que en el presente estudio se encontr6 que la
edad que predomino fue la de 70 afios a més, la que resulta cercana a la edad
promedio de 65 afios en una poblacién estudiada para factores de riesgo de cancer
de colon (24, 65, 66, 67 ) Mas si existe concordancia respecto al sexo , ya que

predominaron también en su estudio los varones. (24)

La mayoria de los pacientes de estudio ( Tabla 6) , fueron diagnosticados
en los estadios 1IB (T4,NO, MO ) es decir, implica la afectacion de tejidos u
organos vecinos, sin afectacion de nodulos y sin metéstasis, hallazgos
coincidentes con los de Echevarria et al (24) , quienes encontraron que la mayoria
de los pacientes fueron diagnosticados en los estadios de Dukes B, C (B= El
cancer se ha diseminado més alla de la pared del colon hasta los 6rganos cercanos
0 a través del peritoneo y C = 1lIA: el cancer se ha diseminados hasta las capas

intermedias y hasta tres ganglios linfaticos , I1I1B: se ha diseminado hasta tres
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ganglios linfaticos y algun otro sitio como ser a) mas alla de las capas de tejido
del colon, b)los tejidos cercanos alrededor del colon o el recto o ¢) mas alla de la
pared del colon hasta 6rganos cercanos o través del peritoneo , y HIIC: el cancer

se ha diseminado hasta 4 o mas ganglios ). ( 24)

En relacion con los factores sobrepeso y obesidad , actividad fisica los resultados
son no significativos para la asociacion ( P = > 0,05 ), similares resultados
encontr6 Lieberman DA et al ( 28) . En contraste , recientemente se ha
publicado un estudio que ha evaluado la relacién entre la obesidad y el riesgo de
morir por cancer en una cohorte de 900,000 sujetos del proyecto NHANES en los
Estados Unidos, en la cual se produjeron 57.000 fallecimientos por cancer durante
16 afios de seguimiento, desde 1982 a 1998; observandose un incremento del
riesgo de morir por cualquier tipo de cancer del 52 % en varones y del 62 % en
mujeres, para aquellos que presentan indices de masa corporal de 40 o superior.
Tanto en hombres como en mujeres se observd una relacion directa entre el
indice de masa corporal y el riesgo de los canceres mas frecuentes, incluyendo el
cancer colorectal. (68 ) En un estudio realizado en Australia, encuentra una
asociacion entre el indice de masa corporal y el incremento de riesgo de CCR.
(69) I, encuentra que la obesidad en las mujeres premenopausicas se asocia al
doble de riesgo de padecer CCR.  Respecto a la actividad fisica, se ha
cuestionado hasta que punto la asociacion entre actividad fisica y céncer
colorectal, pudiese estar condicionada por otros factores confusores, como los
habitos alimenticios o la predisposicion genética, parece no obstante ( 70,71),
segun Boyle ( 72 ) que la asociacion se mantiene tras ajustar los resultados por
factores , como la dieta o el indice de masa corporal. 320 espafiol sefiala que en
base a los resultados obendios de un estudio de casos y controles, que incluyo
1993 y 2410 controles, se evalué el efecto de la actividad fisica como
condicionante del valor predictivo de otros factores de riesgo en el cancer
colorectal, apreciandose que el grado de actividad fisica en si mismo es un factor
intensamente protector y de elevado valor predictivo y presenta una interaccion
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significativa con otros factores como el indice de masa corporal, el tabaco, la
ingesta energética , la fibra dietética, el indice glicérico, el folato, la ingesta de
verduras y la dieta rica en grasas saturadas, de modo tal que modula su
repercusion. Al respecto, nuestros resultados son coincidentes con los de 180

espariol, quien tampoco confirma asociacion. (73 )

El hallazgo para el uso de AINES con un OR =0,8 72 ( no significativo) (
Tabla 12) no es coincidente con los hallazgos de Pontes ( 68 ) quien reporta un
Odds Ratio de O, 7 ( significativo) .

Tampoco se encontro asociacion entre el consumo de tabaco y el CCR ( p=>0,05)
, resultados similares con los de Knekt p et al, los cuales realiz6 un estudio
longitudinal durante 28 afios a 57 000 finlandenses , los resultados no mostraron
asociaciones significativa entre el CCR y el habito tabaquico al entrar en la
cohorte, aungue se observo un incremento de riesgo entre el 57 % y el 71 % para
los atn fumadores ( 74) ; pero no concordantes con los hallazgos de Neugut( 75)
quien ha encontrado una asociacién positiva entre tabaco y adenomas y/o CCR ,
en sujetos de ambos sexos. Segun Giovanucci et al (76 ) el periodo minimo de
induccién del CCR parece ser de 35 afios, y segun el Health Professionals Follow-
up Study, el antecedente se asocié con adenomas Yy a cancer colorectal con un

periodo de induccién de al menos 35 afios. ( 76)

Igualmente, en el presente estudio ( Tabla 12) , tampoco se encontrd una
asociacion entre el consumo de alcohol y el cancer colorectal, sin embargo 206
espafiol, afirma que existen evidencias aunque débil , sobre una asociacion entre
el consumo de alcohol y el CCR ( 77 ); Stemmermann (78) detecté un aumento
de riesgo de CCR asociado al consumo de vino, whiky y otras bebidas alcohdlicas
, en el cual el calcio, la vitamina C y la fibra estuvieron inversamente
relacionados con el riego de cancer colorectal de la cohorte y cada uno de estos

micronutrientes presentd una correlacion negativa con la ingesta alcoholica, por lo
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que el alcohol pudo actuar desplazando estos tres agentes protectores. 182 espafiol
considera que el alcohol puede actuar estimulando la proliferacién de la mucosa,
los procarcindgenos intestinales y posiblemente proporcionando una fuente de
carbohidratos no absorbidos que pueden alcanzar el intestino grueso. 100 espafiol,
Fuchs ( 79 ) afirma que el incremento de riesgo asociado al consumo de alcohol se
ve potenciado tanto mas , cuanto mas baja es la ingesta de folico y metionina , lo
que ha sugerido que el efecto nocivo del alcohol se deberia a un efecto antifélico (
80)

Los riesgos asociados con antecedentes de cancer de colon hereditario sin
poliposis , antecedentes familiares de cancer de colon o recto , observados en el
presente trabajo ( Tabla 12 , 13) son similares a los descritos en otros estudios (
28) Sin embargo Casavilca et al , precisan que no se pudo establecer relacion entre
el cancer de colon no polipoide hereditario y el carcinoma del colon y recto ( 27).
Las familias en las que se producen los sindromes hereditarios asociados al cancer
colorectal , como la poliposis adenomatosa familiar o el sindrome de Lynch o
CCR hereditario no ligado a la poliposis, presentan una incidencia muy elevada
de CCR de inicio en edades precoces , que obliga a un seguimiento estrecho de los
descendientes mediante colonoscopias frecuentes. En cuanto a los antecedentes
familiares de CCR , si se excluyen las formas hereditarias autondmicas
dominantes, los individuos con antecedentes familiares de céancer colorectal,
presentan globalmente un riesgo relativo de padecer este tipo de cancer en torno a
un 1,8 respecto al de la poblacion general, riesgo que varia en funcion del nimero
de familiares afectados, el grado de parentesco y la edad de diagndstico de la
neoplasia( 81) . Cole precisa que datos procedentes de estudios epidemioldgicos,
revelan que las personas con familiares de primer grado afectados de cancer de

colon tienen 17,2 veces mas riesgo de desarrollar un cancer colorectal . (82)
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CAPITULO IX

CONCLUSIONES

PRIMERA: En los casos predomind el Estadio 1B (57,34% ), sequido del
Estadio 1A (17,33% ) segun la clasificacion TNM adoptada por la AJCC.

SEGUNDA : Los factores de riesgo asociados fueron consumo de frutas
“rara vez “ ( P=0,001) , consumo de carnes rojas dos 0 mas veces por
semana ( P= 0,01); consumo de verduras amarillas y verdes de uno a
menos veces por semana ( P = 0,001) ; consumo de grasas una a mas por
semana ( P= 0,001); antecedentes de polipos ( P= 0,019) ; antecedentes de
cancer de colon hereditario sin poliposis ( P= 0,001) ; antecedentes
familiares de cancer de colon o recto ( P= 0,001 ) y al analisis multivariado ,
antecedes de gastritis ( P= 0,006) , antecedentes de colon hereditario sin
poliposis ( P= 0,027) )y antecedentes familiares de cancer de colon o de
recto ( P=0,001) .

TERCERA : Constituyen un factor de exposicidn protector el consumo de
frutas “ uno o mas veces por semana” (P= 0,001)asi como consumo de por
lo menos una a dos unidades diarias de verduras amarillas y verdes , esta
asociada de manera inversa con la enfermedad , por lo que se trataria de un
factor protector (P= 0,007 ); igualmente constituye un factor protector el
consumo de “uno a menos veces por semana de carnes rojas” ( P=0,001)
y el consumo de “un trozo o menos “( P=0,017) Se concluye también que
el consumir grasas “ rara vez” , esta asociado de manera inversa con el

cancer colorectal , por lo que constituye un factor protector ( P=0,001) .
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CAPITULO X

RECOMENDACIONES

CLINICAS:

1. Protocolizar, para pacientes con alto riesgo de cancer colorectal, es
decir, pacientes con familiar de primer grado con cancer de colon o
polipos adenomatosos diagnosticados antes de los 60 afios o
padecimiento de cancer de colon en varios familiares,realizar el

estudio con colonoscopia cada 5 afios, comenzando a los 40 afios.

PREVENTIVO PROMOCIONALES:

2. El abordaje psicoeducativo en diferentes contextos comunitarios (
escuela, familia, trabajo , etc) resulta fundamental, mediante
intervenciones  cognitivo conductuales destinadas a corregir
aspectos somaticos como nutricion poco saludable, limitada
practica de ejercicio _ toda vez que la OMS recomienda mantener
una actividad fisica regular, ya que el objetivo primordial debe ser
hacer ejercicio la mayoria de los dias de la semana , en las personas
con ocupaciones sedentarias, 60 minutos diarios de una actividad de
intensidad moderada, como caminar pueden ser necesarios para
mantener un peso corporal saludable _ , el escaso cuidado y
valoracion de su cuerpo, naturaleza y riesgos de la enfermedad , que

ayudaria mucho a los grupos de riesgo.
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3. Promover la aplicacion de programas permanentes de informacion,
educacién y comunicacion en la adopcion de estilos de vida
saludables, que incluyan la adopcién de esquemas nutricionales que
incluyan un consumo moderado de carnes frescas y en conserva(
salchichas, embutidos, panceta, jamon ) , 400 gramos diarios de
frutas y verduras, minima exposicion a la aflatoxina en los

alimentos.

4. Capacitar al personal de salud, para focalizar acciones en la
prevencion primaria de esta enfermedad, tendiente a promover
habitos y conductas saludables en etapas tempranas de la vida (

nifos y adolescentes ) .

INVESTIGATIVAS:

5. Recomendar en la elaboracion de las historias clinicas mayor énfasis
a los antecedentes alimentarios, familiares que permitan obtener
informacion sistematizada para la realizacion de estudios de
investigacion que aporten evidencia empirica para la toma de

decisiones y el disefio de estrategias preventivas.
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ANEXOS

Ficha de Recoleccidon de Datos

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER
COLORECTAL EN PACIENTES HOSPITALIZADOS EN EL
DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA Y CIRUGIA
DEL HOSPITAL MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE
JUNIO 2004 A JUNIO 2009.

UNIVERSIDAD PRIVADA DE TACNA

OBJETIVO: RECOLECTAR INFORMACION DE LOS CASOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Y10 : (Gl RO DE
ENCUESTA...............

Edad: ...

Sexo : Hombre ( ) Mujer ( )

Estado Civil Casada/o ( ) Conviviente( ) Soltera/lo ( )  Viuda/o (
)

Nivel educativo: Analfabeto ( ) Primaria ( ) Secundaria ( ) Superior
Ocupacion

Militar ( ) Oficial ( ) Sub oficial ( )
Empleado/a ( )
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Obrero/a ( )

Ama de casa ()
Comerciante ()

Trabajo independiente ()

Urbano () Urbano marginal ( ) Rural ( )

Factores de riesgo:

e Peso.....ooooiiiiiii IMC Sobrepeso ()
............ Obesidad I ()
Obesidad Il ()
Obesidad Il ()
o Actividad Fisica NUmero de dias que realiza actividad fisica a la
semana

ldia () 2dias ( )3 omasdias( ) Todos los
dias ( )

Horas de actividad fisica en un dia a la
semana.......

Frecuencia:
e Consumo de frutas () Nunca
() 1vezporsemana
() 2 veces por semana
() Diario
Cantidad :
() Ninguna
() 1unidad diaria
() 2unidades diarias
() 30 masunidades diarias
o Consumo de carnes Frecuencia:
() Nunca
() 1vezporsemana
() 2veces por semana

99



FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A CANCER COLORECTAL EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS EN EL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL
MILITAR CENTRAL DE LIMA ENTRE JUNIO DEL 2004 Y JUNIO DEL 2009

( ) Diario

Consumo diario:
() Ninguno
() 1trozo mediano
() 2trozos mediano
() 3 0mastrozos med

e Consumo de verduras Frecuencia :

amarillas y verdes () Nunca

() 1vezporsemana
() 2veces por semana
( ) Diario

Cantidad diaria:
() Ninguna
() 1unidad diaria
() 2unidades diarias
3 0 més unidades diarias

e Consumo de grasas Frecuencia
() Nunca
() 1vezporsemana
() 2veces por semana
() Diario

Cantidad diaria

() Ninguna

() 1cucharada diaria

() 2cucharadas diarias

() 3 0mascucharadas diarias

Uso de Antiinflamatorios no Si () No ()
esteroides ( AINES)

si () NO ( )
Antecedentes de polipos
Consumo de tabaco Si () No( )
Consumo de alcohol Si () No( )
Consumo de drogas ( Si () No( )
marihuana, cocaina, extasis ,
etc)
Antecedentes de gastritis Si () No( )
Antecedentes de colitis Si () No( )
ulcerosas
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« Antecedentes de condiciones Poliposis adenomatosa familiar Si () No( )

hereditarias
Cancer de colon hereditario sin poliposis (
CCHSP)
Si () No( )

e Antecedentes familiaresde Si () No( )

cancer del colon o del recto
e Silarespuestaes si Padres ( ) Hermano/a ( ) Tios( )

e Antecedentes patolégicos  Enfermedad:....................... ...

Estadio del cancer de colon ( ) EstadioO
o Localizado en la mucosa

( ) Estadio | (A de DUKES)
( ) Estadio Il

( )NIA

() IB (B de DUKES)
() Estadio I
( )IIA
( )IB
()11l C ( C de DUKES)

() Estadio IV ( D de DUKES)
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