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RESUMEN

Introduccion: El cancer gastrico es una enfermedad no transmisible con un
alto indice de morbimortalidad en nuestro pais y en el mundo ). Por tal motivo,
es necesario obtener una valoracion precoz del pronéstico de los pacientes.
Objetivos: Determinar cuales son los factores clinicos asociados al estadio
tumoral de cancer gastrico del servicio de oncologia del Hospital Maria
Auxiliadora durante los afios 2018-2020.

Materiales y métodos: Estudio de tipo observacional, analitico, transversal y
retrospectivo. Se tuvo una muestra de 110 pacientes hospitalizados en el
servicio de Oncologia del Hospital Maria Auxiliadora entre los afios 2018 a
2020. Los valores de RP se obtuvieron de las frecuencias absolutas de las
variables: albumina sérica, indice Plaquetas Linfocito (IPL) e indice-Neutrofilo
Linfocito (INL).

Resultados: La media de la edad fue de 63.727 + 13,85. El 55.45% fue el sexo
femenino. El tipo histopatologico mas frecuente fue el Adenocarcinoma
intestinal con un 62,73%. En el analisis bivariado se encontré una asociacion
del INL (RP: 6,88 IC 95% 2,36-20 p<0,001), IPL (RP: 2,55 IC 95% 1,68-3,86
p<0.001) y albumina sérica (RP: 3,16 IC 95% 1,91-5,24 p<0,001) con el estadio
clinico. En el analisis multivariado solo se encontrd relacion entre el INL y el
estadio clinico (RP: 4,11 IC 95% 1,25-13,49 p=0.020)

Conclusion: El INL mostré ser un factor predictivo independiente en relacion al
estadio clinico de cancer gastrico en este estudio.

Palabras clave: Cancer gastrico, indice Neutrdfilo - Linfocito, indice Plaqueta -

Linfocito, Albumina sérica, Estadio tumoral (DeCS)



ABSTRACT

Introduction: Gastric cancer is a non-transmissible disease with a high rate of
morbidity and mortality in our country and in the world ). For this reason, it is
necessary to obtain an early assessment of the prognosis of patients.
Objectives: The objective of this study was to determine which are the clinical
factors associated with the tumor stage of gastric cancer of the oncology
service of the Hospital Maria Auxiliadora during the years 2018-2020.

Materials and methods: Observational, analytical, cross-sectional and
retrospective study. There was a sample of 110 hospitalized patients in the
Oncology service of the Maria Auxiliadora Hospital between the years 2018 and
2020. The PR values were obtained from the absolute frequencies of the
variables: serum albumin, Platelet-Lymphocyte Ratio (PLR) and Neutrophil-
Lymphocyte Ratio (NLR).

Results: The average age was 63,727 + 13.85. 55.45% were female. The most
frequent pathological type was intestinal adenocarcinoma with 62.73%. In the
bivariate analysis, an association was found between NLR (PR: 6.88 95% CI
2.36-20 p <0.001), PLR (PR: 2.55 95% CI 1.68-3.86 p <0.001) and serum
albumin (PR: 3.16 95% CI 1.91-5.24 p <0.001) with the clinical stage. The
multivariate analysis only found a relationship between INL and clinical stage
(PR: 4.11 95% CI 1.25-13.49 p = 0.020)

Conclusion: NLR is an independent predictive factor in relation to the clinical
stage of gastric cancer in this study.

Keywords: Gastric Cancer, Neutrophil-Lymphocyte Ratio, Platelet-Lymphocyte
Ratio, Serum Albumin, Tumor Stage (DeCS)
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INTRODUCCION

El cancer gastrico es uno de los canceres mas comunes en todo el mundo, el
cual ocupa el quinto lugar en canceres diagnosticados comunmente y el tercer
lugar en mortalidad®™.

El cancer de estdmago tiene importantes diferencias geogréficas, étnicas y
socioeconomicas. Aunque se describen factores de riesgo, los principales
factores son tanto los ambientales (Helicobacter pylori, la dieta, obesidad)
como del huésped (factores genéticos)®.

Segun Globocan, en el afio 2018 en el Perl se diagnosticaron 5731 nuevos
casos de cancer de estbmago, encontrandose en el tercer lugar de frecuencia,
ubicado debajo del cancer de mama y prostata. Ademas, se registraron 4606
muertes, ubicandolo en el primer lugar en mortalidad®.

Por tanto, con este estudio queremos dar a conocer qué factores clinicos se
asocian al estadio tumoral en cancer gastrico, los cuales no demanden grandes
costos y que sean de facil acceso, de manera que no solamente nos ayude a
identificar la supervivencia, sino también a brindarle un tratamiento adecuado.
El indice Neutrdfilo Linfocitario y el indice Plaqueta Linfocitario son marcadores
inflamatorios que demostraron ser utiles en el prondstico de los pacientes
diagnosticados de cancer gastrico, ya que nos permite identificar la

supervivencia general y la supervivencia libre de enfermedad?.



CAPITULO I
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1Planteamiento del problema

El cancer gastrico es uno de los canceres mas comunes en todo el mundo®,
ocupa el quinto lugar en canceres diagnosticados comunmente y el tercer lugar
con respecto a la mortalidad®®. La incidencia mundial de cancer gastrico ha
disminuido rapidamente en las Ultimas décadas, cuyas razones no se
comprenden completamente. Sin embargo, la tasa de disminucion ha sido

variable en diferentes regiones®.

Segun la base de datos Globocan, en el afio 2018, a nivel mundial, hubo 1 033
701 de nuevos casos, con un numero de fallecidos de 782 685. En
Latinoamérica y el Caribe se registraron 67 058 casos nuevos de cancer
gastrico y 51914 muertes, colocandolo en tercer lugar en incidencia y tercer
lugar en mortalidad, después de Asia y Europa, respectivamente, en ambos
casos*V). Mientras tanto, en el Pert se diagnosticaron 5731 nuevos casos de
cancer de estbmago, por lo que se encuentra en el tercer lugar de frecuencia,
ubicandose por debajo del cancer de mama y prostata. Ademas, se registraron

4606 muertes, por lo que se ubicé en el primer lugar de mortalidad®.

En el Analisis de la situacion del cancer en el Peru del afio 2018, se evidencio
qgue la gran mortalidad y la presentaciéon de casos nuevos de cancer se debe
principalmente a la pobreza, educacion incompleta y a la exposicion de factores
de riesgo?. Asimismo, en diferentes estudios realizados en el pais, los
principales factores de riesgo que se asocian al cancer gastrico son la edad
avanzada (>60 afios)"®, infeccién previa por Helicobacter pylori, antecedente
familiar de cancer de estémago, tabaquismo™* 'y el bajo nivel

socioeconémico™®.

El indice Neutrdfilo Linfocitario y el indice Plaqueta Linfocitario son marcadores
inflamatorios que demostraron ser utiles en el pronéstico de los pacientes
diagnosticados de cancer gastrico, ya que nos permite identificar la
supervivencia general y la supervivencia libre de enfermedad!"2°%=*®_por otro

lado, la albumina sérica también ha sido considerada como un factor
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prondstico, ya que su produccién se ve alterada por el estado inflamatorio, por
lo que explicaria que niveles bajo de albumina, se asocien a estadios
avanzados de la enfermedad”®. Ambas con la finalidad de poder definir en
gué estadio tumoral se encuentra el paciente (precoz o avanzado) ya que es un
tema que aun se encuentra en controversia. Lo anteriormente sefialado son
problematicas a investigar, luego de la revision bibliografica respectiva no se ha
evidenciado que se haya realizado alguna investigacion en nuestro contexto
gue haya tenido como finalidad el determinar los factores clinicos asociados al
estadio tumoral de cancer gastrico en un hospital de Minsa desde el afio 2018
a 2020.

1.2 Formulacion del problema

En razén de todo lo expresado, nos planteamos la siguiente interrogante:
¢ Existe asociacion entre los factores clinicos y el estadio tumoral de cancer
gastrico del servicio de oncologia del Hospital Maria Auxiliadora durante los
anos 2018-20207?

1.3 Linea de Investigacién

El presente trabajo corresponde a la linea de investigacion de enfermedades
no transmisibles: Cancer, de acuerdo a las prioridades nacionales 2019-2023 y
a las prioridades de la Facultad de Medicina Humana-INICIB.

1.4 Justificacion del Estudio

El presente estudio se realiza por la necesidad de conocer cuales son los
factores clinicos que se asocian al estadio tumoral del cancer gastrico, puesto
que seria de gran utilidad para poder definir el factor prondstico en un paciente
con cancer gastrico. Con esto se lograria predecir los estadios en el que se
encuentran sin la necesidad de realizar estadiajes, ya sea por técnicas
quirdrgicas, tomografias, resonancia magnética, entre otros estudios cuyos
costos son muy elevados, ademas de la larga espera para que puedan ser
realizados, podria empeorar la supervivencia del paciente. Por tal motivo,

creemos necesario la utilizacion de estudios que no demanden grandes costos
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y que sean de facil acceso, como el INL, IPL y la Albumina sérica, de manera
que no solamente nos ayude a identificar la supervivencia, sino también a

brindarle un tratamiento adecuado.

En cuanto a salud se refiere, el cancer gastrico es una enfermedad neoplasica
con un alto indice de morbimortalidad, no solo en nuestro pais (donde se
encuentra en el tercer lugar en incidencia y el primero en mortalidad)® sino a
nivel mundial (ocupando el quinto lugar en canceres diagnosticados
comUnmente y el tercer lugar con respecto a la mortalidad)®, por lo que es
necesario obtener una valoracion rapida del pronéstico de los pacientes, para
poder asi individualizar el tratamiento y mejorar la supervivencia de los

pacientes.

Finalmente, el Perl cuenta con pocos estudios con respecto a esta
problematica, lo cual hace hincapié en la importancia de realizar este estudio
con la finalidad de contribuir al conocimiento con los resultados que podamos
obtener en este trabajo de investigacién. Asimismo, se espera que el presente
estudio pueda servir de referencia a proximos trabajos, ya que hay un gran
campo para estudiar respecto a este tema.

1.5 Delimitacién

Pacientes mayores de 18 afios con diagndéstico de cancer gastrico, que se
encuentren hospitalizados en el servicio de Oncologia del Hospital Maria
Auxiliadora, durante los afios 2018-2020.

1.6 Objetivos

1.6.1 General

Determinar cuales son los factores clinicos asociados al estadio tumoral de
cancer gastrico del servicio de oncologia del Hospital Maria Auxiliadora durante
los afios 2018-2020.

1.6.2 Especificos
% Determinar la asociacion entre el indice Neutréfilo Linfocitario y el

estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
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Determinar la asociacion entre el indice Plaqueta Linfocitario y el estadio
tumoral en pacientes con cancer gastrico.

Determinar la asociacion entre los niveles de albumina sérica y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.

Describir las variables sociodemogréficas asociadas al cancer gastrico.
Determinar el estado nutricional asociado a los pacientes con cancer

gastrico.
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CAPITULO I
MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la Investigacion
2.1.1 Antecedentes Internacionales

Un estudio realizado por Jingxu Sun et al, en China, publicado en el 2016 y que
titula “Can the Neutrophil to Lymphocyte Ratio Be Used to Determine Gastric
Cancer Treatment Outcomes? A Systematic Review and Meta-Analysis”, se
realiz6 un meta andlisis con 19 estudios, que en total tuvieron como poblacion
5431 pacientes. Todos los articulos incluidos eran estudios de cohortes
observacionales y todos los NLR se probaron antes del tratamiento. Todos los
articulos incluidos proporcionaron el estadio TNM de los pacientes, y solo
cuatro de ellos estudiaron pacientes en estadio IV. Los NLR elevados se
asociaron con un resultado significativamente desfavorable para la
sobrevivencia promedio (RR = 1,98; IC del 95%: 1,75-2,24, p <0,001) y la
supervivencia libre de progresion (RR = 1,58; IC del 95%: 1,32-1,88, p <0,001)
en comparacion con los pacientes que tenian NLR normales. Cuatro estudios
informaron datos sobre el estadio TNM y NLR para pacientes con cancer
gastrico. Se clasificé el estadio | / Il de la TNM en un grupo y el estadio Il / IV
en otro grupo para evaluar el papel de la NLR. EI OR combinado producido por
un modelo de efectos aleatorios fue 2,76 (IC del 95%: 1,36-5,61, p = 0,005), y
se observo una heterogeneidad significativa (p = 0,002, |1 2 = 80%). El NLR fue
mayor para los pacientes con cancer gastrico en estadio tardio en comparacion
con el cancer gastrico en estadio temprano (OR = 2,76; IC del 95%: 1,36-5,61,
p = 0,005). La NLR perdi6 su funcion predictiva para los pacientes con cancer
gastrico en estadio IV que recibieron cirugia paliativa (OR = 1,73; IC del 95%:
0,85-3,54, p = 0,13). Llegaron a la conclusion que los niveles elevados de NLR
previos al tratamiento se asocian con malos resultados para los pacientes con

cancer gastrico.

Un estudio realizado por Randy C Bowen et al, en Estados Unidos, en el afo
2017 y que titula “Neutrophil-to-lymphocyte ratio as prognostic indicator in

gastrointestinal cancers: a systematic review and meta-analysis” realizaron un
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meta-analisis donde se analizaron 144 estudios que incluian 45.905 pacientes.
Los puntos de corte de la media, la mediana y la moda para el promedio de
supervivencia que informaron NLR de modelos multivariados fueron 3,4, 3,0,
5,0 (x IQR 2,5-5,0), respectivamente. En general, un NLR mayor que el punto
de corte se asocié con un cociente de riesgo para el promedio de supervivencia
de 1,63 (IC del 95%, 1,53-1,73; P <0,001). Esta asociacion se observé en todos
los subgrupos segun el sitio del tumor, el estadio y la region geografica. El
cociente de riesgo con un NLR elevado para supervivencia libre de
enfermedad, supervivencia libre de progresion y supervivencia especifica del
cancer fue 1,70 (IC del 95%, 1,52-1,91, P <0,001), 1,64 (IC del 95%, 1,36-1,97,
P <0,001) y 1,83 (IC del 95%, 1,50 -2,23, P <0,001), respectivamente. Se
concluyd que el NLR mayor que el limite reduce el promedio de supervivencia,
independientemente de la ubicacion geografica, el tipo de cancer
gastrointestinal o la etapa del cancer. Ademas, la supervivencia libre de
enfermedad, supervivencia libre de progresion y supervivencia especifica del

cancer también tienen peores resultados con NLR elevado®).

Un estudio realizado por Li-xiang, Zhang et al, en China, publicado en el afio
2018 y que titula “Can the neutrophil-lymphocyte ratio and platelet-lymphocyte
ratio be beneficial in predicting lymph node metastasis and promising
prognostic markers of gastric cancer patients? Tumor maker retrospective
study”, tuvo como poblacion a 904 pacientes que fueron sometidos a
gastrectomia radical total o subtotal entre 2010 y 2011. La utilidad clinica de
NLR vy indice plaqueta- linfocito (PLR) se evalu6 mediante curvas de
caracteristicas operativas del receptor (ROC), curvas de Kaplan-Meier y
analisis de regresion de Cox que se utilizaron para calcular las caracteristicas
de supervivencia general (SG), se evidencio que los valores de corte de NLR y
PLR fueron 2.0 y 160 respectivamente segun la curva ROC. Tanto el NLR
como el PLR se asociaron significativamente con la metastasis de LN (ganglios
linfaticos), y los grupos de NLR y PLR altos se asociaron significativamente con
una supervivencia general deficiente.Un nivel de NLR inicial bajo se asocio con
mejores caracteristicas clinico-patoldgicas, incluido un tamafio tumoral mas
pequefio (P = 0,006), baja profundidad de invasion (P = 0,004), estado bajo de
los ganglios linfaticos (P = 0,009), estadio TNM bajo (P <0,001) , menos
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metéstasis en los ganglios linfaticos (P <0,001) y SG mas prolongada (P
<0,001). Mientras que la PLR se asoci6 con el estado de los ganglios linfaticos
(P = 0,004), la profundidad de la invasion (P = 0,016), el tamafio del tumor (P
<0,001) y la supervivencia general (P = 0,001) Ademas, el estadio NLR y TNM
fueron factores de prondstico independientes para la supervivencia general, sin
embargo, PLR tuvo un valor limitado. Se concluyd que los niveles de NLR y
PLR pueden ser indices valiosos para la metastasis en los ganglios linfaticos.
Aunque tanto el PLR como el NLR pueden tener valor prondstico en los
pacientes con cancer gastrico, el NLR es mejor para predecir la supervivencia

general que el PLR®".

Un estudio realizado por Lian Lian et al, en China, publicado en el 2015 y se
titula “Application of platelet/lymphocyte and neutrophil/lymphocyte ratios in
early diagnosis and prognostic prediction in patients with resectable gastric
cancer” en donde se incluyeron ciento sesenta y dos pacientes con cancer
gastrico resecable y se separaron en grupos segun la mediana de los valores
de PLR o NLR preoperatorios (PLR bajo: <208 o PLR alto: = 208, y NLR bajo:
<4.02 o NLR alto: = 4.02, respectivamente). Para evaluar los cambios en los
valores de PLR o NLR después de la operacion, introdujimos el concepto de
ratios de PLR o NLR posoperatorios (<1 indicaron valores de PLR o NLR
disminuyeron después de la operacién, mientras que = 1 sugiri6 que no
disminuyeron los valores de PLR o NLR). Como resultados obtuvieron que los
niveles de PLR y NLR preoperatorios fueron significativamente mas altos en los
pacientes con cancer gastrico en comparacion con los sujetos sanos. Los
niveles bajos de PLR y NLR preoperatorios se correlacionaron con mejores
caracteristicas clinico-patolégicas, incluida una menor profundidad de invasion,
menos metastasis en los ganglios linfaticos y estadio temprano del tumor. Se
concluyd que las mediciones de PLR y NLR pueden proporcionar importantes
resultados de diagndstico y prondstico en pacientes con cancer gastrico
resecable™,

Un estudio realizado por Hongliang Zu et al, en China, publicado en el 2020,
titulado “Preoperative prealbumin levels on admission as an independent

predictive factor in patients with gastric cancer”, donde se incluyeron un total de
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989 pacientes con cancer gastrico, que se sometieron a una gastrectomia. Se
evaluaron el nivel de prealbumina preoperatorio, los datos clinico-patologicos y
los datos de seguimiento. De acuerdo con el valor maximo de correlacion de
supervivencia de chi-cuadrado, se compardé la supervivencia de los pacientes
con prealbumina baja (140 mg/L) y prealbumina operatoria alta (>= 140 mg/L).
Los resultados que se encontraron fueron que en comparacion con el grupo de
prealbumina superior, el grupo que tenia niveles de prealbumina baja tenian
mayores volumenes tumorales, niveles mas bajos de hemoglobina y mas
tumores de cancer gastrico superior. Se concluyé que el nivel de prealbimina
preoperatorio fue un factor prondstico independiente para los pacientes con

cancer gastrico®”.

Un estudio realizado por Menghui Wu et al, en China, publicado en el afio
2019, que se tituld “Preoperative Plasma Fibrinogen and Serum Albumin Score
is a independent prognostic factor for resecable stage II-Ill gastric cancer”, tuvo
como objetivo fue identificar marcadores que sean predictivos de mal
prondstico previo a la cirugia. La poblacion fue de 842 pacientes sometidos a
gastrectomia radical curativa. Se tomaron en cuenta los niveles de fibrinégeno,
donde el punto de corte fue de 3.39 g/l, el punto de corte para albumina sérica
fue de 3.49 g/dl y para reflejar los efectos de los dos factores y el impacto
combinado en el prondstico de cancer gastrico, se eligi6 un sistema de
puntuacion de 2, 1 o 0. La puntuacion de Fib-Alb se realizé de la siguiente
manera: a los pacientes con niveles elevados de fibrinbgeno y niveles de
albumina disminuidos se les asignd una puntuacion de Fib-Alb de 2; a aquellos
con solo una de estas anomalias se les asignd una puntuacion Fib-Alb de 1; ya
los que no presentaban ninguna de estas anomalias se les asigné una
puntuacion Fib-Alb de 0. Cuando se investigo la correlacion entre la tasa de
respuesta y el cambio en la puntuacién Fib-Alb, la tasa de respuesta fue
significativamente menor en los pacientes con una puntuacion Fib-Alb
aumentada que en los otros pacientes. En el andlisis de supervivencia, los
pacientes del grupo de puntuacion alta de Fib-Alb exhibieron una supervivencia
libre de recurrencia (SLR) significativamente peor (P = 0,030) que los pacientes
de los otros grupos. Un andlisis multivariado utilizando el estadio clinico y el

cambio en la puntuacion Fib-Alb como covariables revelé que un cambio en la
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puntuacion Fib-Alb (puntuacion Fib-Alb 1, HR: 1,31, IC del 95%: 1,03-1,66, P =
0,028; La puntuacion de Fib-Alb 2, HR: 1,61, IC del 95%: 1,20-2,17, P = 0,001)
fue un factor predictivo independiente significativo para la SLR. Se concluy6
que el prondstico de los pacientes con altos niveles de fibrindbgeno y bajos
niveles de albumina es malo. Se demostré que la puntuacion Fib-Alb es un
factor prondstico independiente para la recurrencia postoperatoria en pacientes

con cancer gastrico que se sometieron a gastrectomia radical®V.

Un estudio elaborado por Huiling Sun, en China, publicado en el afio 2017, que
se titula “A nomogram based on serum bilirubin and albumin levels predicts
survival in gastric cancer patients”, se realizd un estudio de cohortes, donde
evaluaron a 778 pacientes con diagnostico de cancer gastrico. Se exploro las
asociaciones entre el nivel de bilirrubina total (BT), bilirrubina directa (BD),
bilirrubina indirecta (BI) y las caracteristicas clinicas. Se utilizé el software X-tile
para determinar los valores de corte 6ptimos y fueron de 5.3 ymol/L para la BT,
7.3 umol/L para la BD, 6.7 ymol/L para la Bl y 3.32 g/dl para la albumina. La
metastasis en los ganglios linfaticos (N2 y N3) fue mas comun en los pacientes
del grupo BT baja que en los grupos de BT alta. La enfermedad en estadio T1y
estadio NO fue mas comun en los pacientes del grupo Bl alto que en los del
grupo Bl bajo. Por dltimo, los pacientes del grupo de albumina alta eran mas
jévenes y tenian mas probabilidades de tener la enfermedad en estadio T1-T2,
NO o MO que los del grupo de albumina baja. Se concluyé que los niveles
séricos de Bl y albumina son predictores independientes de supervivencia
general en pacientes con cancer gastrico, y que un indice que combine los
niveles de Bl y albumina con el sistema de estadificacibn TNM podria tener
maés valor predictivo que cualquiera de estas medidas por si solas®?.

Un estudio elaborado por Min-jie Mao et al, en China, publicado en el afio 2017,
que titula “Clinical significance of preoperative albumin and globulin ratio in
patients with Gastric Cancer undergoing treatment”, tuvo como obijetivo evaluar
el valor prondstico de la proporcion de albumina y globulina en pacientes con
cancer gastrico. Se realizd un estudio retrospectivo, donde se incluyeron 862
casos diagnosticados patoldégicamente de cancer géastrico. El punto de corte
para la proporcion de albumina-globulina (AGR) fue de 1.5. En el analisis de de
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Kaplan-Meier mostr6 que un AGR més bajo se correlacion6 con una
supervivencia general mas pobre. En el andlisis multivariado demostré que
AGR era un factor pronostico independiente para la supervivencia global (HR:
0.584, IC del 95%, p=0.039). Se concluy6é que el AGR previo al tratamiento
podria ser un biomarcador prondéstico para la supervivencia general en

pacientes con cancer gastrico®®?.

Un estudio realizado por Tetsushi Hirahara et al, publicado en el afio 2019, en
Japén y que titula “Combined neutrophil-lymphocyte ratio and platelet-
lymphocyte ratio predicts chemotherapy response and prognosis in patients
with advanced gastric cancer”, donde se analizaron 175 pacientes con cancer
gastrico que recibian quimioterapia o quimiorradioterapia. Estos pacientes se
clasificaron en grupos con enfermedad progresiva (EP) y sin EP segun la
respuesta del tumor. Se examinaron el NLR y PLR antes del tratamiento y se
determinaron los valores de corte. La puntuacion de NLR-PLR vari6 de 0 a 2
como sigue: puntuacién de 2, NLR alto (> 2.461) y PLR alto (> 248.4);
puntuacion de 1, ya sea alto NLR o alto PLR; puntuacion de 0, ni NLR alto ni
PLR alto. Se obtuvieron como resultados que la puntuaciéon NLR-PLR fue
significativamente mas alta en pacientes con EP que en aquellos sin EP (p =
0,0009). El pronéstico fue significativamente peor en pacientes con una
puntuacion NLR-PLR mas alta que en aquellos con una puntuacion NLR-PLR
mas baja (p <0,0001). El andlisis multivariado demostré que la puntuacion
NLR-PLR era un factor pronostico independiente para la prediccion de la
supervivencia global (p = 0,0392). Se concluyé que la estratificacion de bajo
costo segun la puntuacién NLR-PLR podria ser un enfoque prometedor para
predecir la respuesta y el prondstico del tumor en pacientes con cancer gastrico

avanzado*®.

Un estudio realizado por Yan Zhang et al, publicado en el 2018, en China y que
titula “Prognostic value of neutrophil-to-lymphocyte ratio and platelet-to-
lymphocyte ratio in gastric cancer”, tuvo como objetivo determinar el valor
pronéstico de NLR y PLR en el cancer gastrico (CG). Se evaluaron 182
pacientes con CG. La asociacion entre NLR, PLR y caracteres clinico-

patolégicos se analiz6 mediante analisis univariados y multivariados; donde el
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punto de corte para el NLR y PLR fue de 2.88 y 172 respectivamente. El NLR
se relacion6 significativamente con la edad (p = 0,026), cirugia (p = 0,006),
estado ganglionar (p = 0,004) y clinica estadio (p = 0,009). La mediana de
supervivencia global (SG) y supervivencia libre de progresion (SLP) fue baja en
el grupo de NLR alto (SG: 36,0 frente a 20,5 meses, p <0,001, SLP: 33,0 frente
a 12,0 meses, p <0,001) y alta en el Grupo PLR (SG: 31,5 frente a 18,5 meses,
p = 0,003, SLP: 26,0 frente a 11,0 meses, p = 0,01). Los analisis multivariados
indicaron ambas cirugias [para la tasa de riesgo (HR) de SG = 2,092, intervalo
de confianza del 95% (IC del 95%): 1,345-3,253, p = 0,001; para SLP HR =
1,939, IC del 95%: 1,259-2,988, P = 0,003] y NLR (para OS HR = 1,585, IC del
95%: 1,011-2,485, P = 0,045). Se concluy6é que el NLR y PLR elevados se
relacionaron con mal pronéstico en pacientes con GC antes del tratamiento. El

NLR fue un factor prondstico independiente para la SG*?,

Un estudio realizado por Guanghui Zhao, publicado en el afio 2020, en China y
que titula “Prognostic significance of the neutrophil-to-lymphocyte and platelet-
to-lymphocyte ratio in patients with metastatic gastric cancer”, tuvo como
objetivo evaluar la importancia de la proporcion de neutréfilos a linfocitos (NLR)
y la proporcion de plaquetas a linfocitos (PLR) en el prondstico del cancer
gastrico metastasico (CG). Tuvo como poblacion 110 pacientes que se
encontraban en el estadio 1V. Se recogieron NLR y PLR pretratamiento, asi
como caracteristicas clinico-patolégicas. Los pacientes se dividieron en grupos
altos y bajos segun los valores de corte para NLR y PLR. Se aplicoé el método
de Kaplan-Meier para estimar la supervivencia general (SG) y el modelo de
riesgos proporcionales de Cox para evaluar los factores de riesgo relacionados
con la SG. Segun la curva de caracteristicas operativas del receptor (ROC), el
valor de corte optimo para NLR y PLR fue 2,48 y 143,39. Los pacientes con
NLR alto y PLR alto tuvieron una supervivencia general deficiente en
comparacion con aquellos que tenian NLR bajo y PLR bajo (P <0,001 y P =
0,013, respectivamente). En el analisis univariado, la vejez (p = 0,013),
metastasis hepatica (p = 0,001),> 1 sitio metastasico (p = 0,028), mayor NLR (p
= 0,000) y mayor PLR (p = 0,014)) se identificaron como factores de mal
pronéstico asociados con la SG. Nuestro andlisis multivariado habia indicado
que NLR alto (indice de riesgo [HR]: 1,617, IC del 95%: 1,032-2,525, p = 0,036)
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y metastasis peritoneal (HR: 1,547, IC del 95%: 1,009-2,454, p = 0,045) fueron
factores de prondstico independientes para la supervivencia global; sin
embargo, el PLR no demostré ser un factor pronostico independiente. Se
concluyd que el NLR previo al tratamiento puede usarse como un biomarcador
de prondstico significativo en pacientes con cancer gastrico metastasico que

reciben quimioterapia paliativa®”.

Un estudio realizado por Szor et al, en Brasil, publicado en el 2018 y que titula
“Neutrophil-lymphocyte ratio is associated with prognosis in patients who
underwent potentially curative resection for gastric cancer” y que tuvo como
objetivo determinar el impacto de la NLR en el resultado de supervivencia de
los pacientes con cancer gastrico y evaluar su uso como factor de
estratificacion para los grupos de estadificacion. Tuvo una poblacion de 383
pacientes que se sometieron a gastrectomia con linfadenectomia entre 2009 y
2016. El limite establecido de NLR fue 2.44, y los pacientes se dividieron en
NLR 22.44 (hNLR) y <2.44 (INLR). Los pacientes con hNLR (38,4% de los
casos) tuvieron menor supervivencia libre de enfermedad y supervivencia
global (SG) en comparacién con los pacientes con INLR (P = 0,047 y P = 0,045,
respectivamente). La estratificacion del riesgo segun el valor de NLR se realiz6
en el mismo grupo de pacientes de profundidad tumoral (T4 y <T4), estadio (llI
y <Ill) y estado de los ganglios linfaticos (N + y N-). La SG fue
significativamente menor cuando el NLR fue alto en la misma profundidad del
tumor (P = 0,032) y estadio (P = 0,020), pero no en pacientes con el mismo
estado de los ganglios linfaticos (P = 0,184). En un analisis multivariado, el
NLR fue un factor independiente de peor SG (HR 1,50; IC del 95%: 1,27-4,21,
P = 0,048). Se concluy6 que el NLR alto fue un factor de riesgo independiente
para la reduccion de la supervivencia en pacientes con CG sometidos a

reseccién potencialmente curativa®).

Un estudio realizado por Xunlei Zhang et al, publicado en el afio 2020, en
China, y se titula “Clinicopathological and Prognostic Significance of Platelet-
Lymphocyte Ratio (PLR) in Gastric Cancer: An Updated Meta-Analysis”,
metaanalisis que tuvo como objetivo investigar el potencial pronéstico de la

PLR antes del tratamiento en el cancer gastrico. Realizaron una busqueda
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bibliografica sistematica en PubMed, Embase y la Biblioteca Cochrane para
identificar las publicaciones elegibles. Calcularon el cociente de riesgos
instantaneos (HR) / Odds Ratio (OR) y su confianza (IC) del 95% de los
resultados de supervivencia y los parametros clinico-patolégicos. Incluyeron 49
estudios (51 cohortes), que recopilaron datos de 28,929 pacientes con GC. Los
resultados combinados demostraron que el PLR elevado antes del tratamiento
se asocio significativamente con una supervivencia general (SG) deficiente
(HR: 1,37, IC del 95%: 1,26-1,49, p <0,001; 12 = 79,90%, Ph <0,001) y
supervivencia libre de enfermedad (SLE) (HR 1,52, IC del 95%: 1,22-1,90, P
<0,001, 12 = 88,6%, Ph <0,001). Ademas, los pacientes con PLR elevado tenian
un mayor riesgo de metastasis en los ganglios linfaticos (OR = 1,17, IC del
95%: 1,02-1,33, p = 0,023), invasion serosa (T3 + T4) (OR = 1,34, IC del 95%:
1,10-1,64, p = 0,003) y aumento del estadio avanzado (lll + IV) (OR = 1,20, IC
del 95%: 1,06-1,37, p = 0,004). Concluyeron que un PLR previo al tratamiento
elevado fue un factor prondstico de mala SG y SLE, y se asocié con malos

parametros clinico-patolégicos en pacientes con CG®®.

Un estudio realizado por Ramos-Esquivel et al, publicado en el afio 2018, en
Costa Rica, y se titula “Neutrophil to lymphocyte ratio and platelet to lymphocyte
ratio are independent prognostic factors for overall survival in Hispanic patients
with gastric adenocarcinoma”, tuvo como objetivo determinar el valor prondstico
de NLR y PLR en pacientes hispanos de Costa Rica. un total de 490 pacientes
en este ensayo. La mediana de seguimiento fue de 26 meses. La edad media
fue de 61,8 + 16,6 afios. Un total de 282 pacientes eran varones (57,6%). Se
realizd cirugia en 309 pacientes (63,1%) y el procedimiento mas frecuente fue
la gastrectomia parcial o total con diseccion D2 (84,1%). La distribucién de los
estadios clinicos fue la siguiente: estadio I: 2,8%, estadio Il: 27,9%, estadio lII:
34,8% y estadio IV: 34,5%. El punto de corte 6ptimo para NLR y PLR se
establecié en 5 y 350, respectivamente. En el andlisis univariado, un NLR
superior a 5 se asocido con una SLE reducida (Hazard Ratio (HR): 2,31;
Intervalo de confianza (IC) del 95%: 1,78-3,00; p <0,001) y una SG deficiente
(HR: 2,24; 1C 95% : 1,72-2,92; p <0,001). De manera similar, un PLR superior a
350 se asoci6 con una peor SSE (HR: 2,28; IC del 95%: 1,70-3,06; p <0,001) y
una SG mas pobre (HR: 2,33; IC del 95%: 1,73-3,13; p <0,001). En el analisis
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multivariado, después del ajuste por posibles factores de confusibn e
interacciones como el estadio clinico y el estado funcional, solo el NLR superior
a 5 se asoci6 de forma independiente con una peor SLE (HR: 1,84; IC del 95%:
1,33-2,56) y SG (HR: 1,61; IC del 95%: 1-16-2,25). Concluyeron que un NLR
mayor de 5 se asocié de forma independiente con una peor SG y SLE en
pacientes hispanos con cancer géastrico. Este biomarcador econdmico y facil de
obtener puede predecir resultados a largo plazo en nuestra poblacion®”.

Un estudio realizado por Zhengshui Xu et al, publicado en el afio 2016, en
China, y se titula “The Prognostic Role of the Platelet-Lymphocytes Ratio in
Gastric Cancer: A Meta-Analysis”, este metaanalisis tuvo como objetivo evaluar
el papel pronéstico de la PLR en el cancer gastrico mediante la realizacion y
presentacion de los hallazgos de este metanalisis. Se incluyeron 8 estudios que
incluyeron a 4513 pacientes con cancer gastrico cumplieron con los criterios de
inclusion preestablecidos. A diferencia del PLR normal, el PLR elevado se
correlacioné con un mayor riesgo de metastasis en los ganglios linfaticos con
una OR de 1,50 (95% CI: 1,24-1,82; 12 = 17%) y riesgo de invasion serosa (T3
+ T4) con un OR de 2,01 (IC del 95%: 1,49-2,73; 12 = 55%), y un PLR elevado
también aumento el riesgo de estadio avanzado (lll + IV) con un OR de 1,99
(IC del 95%: 1,60-2,46; 12 = 28 %). Un PLR elevado no fue un predictor
confiable de SG con un HR de 0,99 (IC del 95%: 0,9-1,1; 12 = 12%).
Concluyeron que un PLR elevado se correlaciona con un mayor riesgo de
metastasis en los ganglios linfaticos, invasion serosa y riesgo de estadio
avanzado (Il + 1V) en el cancer gastrico; sin embargo, el PLR puede no actuar

como un predictor negativo de la supervivencia general del cancer gastrico®®.

2.1.2 Antecedentes Nacionales

Un estudio hecho por Huaman Garcia, publicado en el 2019, en Lima-Peru y
que titula “Factores clinico patologicos asociados al estadio tumoral en
pacientes con diagnoéstico de cancer gastrico en el servicio de cirugia de
estomago del HNERM durante los afios 2017-2018” tuvo como objetivo
identificar la asociacion entre el indice neutréfilo - linfocitario (INL) y albumina

sérica respecto al estadio tumoral de los pacientes. Se tomaron valores
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absolutos, donde el punto de corte para el INL fue de 2.44 y para la albumina
sérica fue 3.5. Se obtuvo como resultados que la media de la edad fue 63.5
afos, la relacion de cancer de H/M fue de 1:1, el valor promedio de INL fue de
2.94 en el grupo que tenia un estadio TNM I-ll, por otro lado, el grupo de
estadio avanzado (TNM IlI-1V) el promedio fue de 3.28. Con respecto a la
albumina sérica, en el grupo de estadio temprano (TNM I-II) su promedio de
albumina fue de 3.64, mientras que el grupo de estadio avanzado (TNM IlI-1V)
fue de 3.51. En el andlisis bivariado se evidencié que el nivel elevado de INL y
estadio clinico avanzado tuvo un OR de 4.46, mientras que los bajos niveles de
albumina y el estadio avanzado tuvo un OR de 13.02. Concluy6 que tanto el
INL como la albumina sérica son factores predictivos en estadios tumorales

clinicos avanzados®.

Un estudio realizado por Manuel O. Huaman et al, en Lima-Pert en el afio
2020, titulado “Albumina e indice neutrdfilo-linfocito como predictores de
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico” tuvo como objetivo
determinar la asociacién entre albimina, marcadores inflamatorios y el estadio
tumoral de los pacientes con cancer gastrico en un Hospital Nacional del Peru.
se incluyd a 96 pacientes, de los cuales el 70,8% presentaba un estadio clinico
avanzado y 85,4% con tamafio tumoral T3 y T4, el 64% con grado histologico
indiferenciado y el 30,1% con metastasis. En su andlisis bivariado encontraron
una asociacion significativa entre un INL elevado (media: 2,94 + 1,7) con
estadio clinico avanzado (OR: 4,46 IC 95% 1,65-13,27 p<0,001), y entre
albumina sérica baja (media: 3,64 g/dl £ 0,6) con estadio avanzado (OR: 13,02
IC 95% 1,78-5,36 p<0,005) (AEIl). Se concluyé que el INL elevado y una
albumina sérica baja como indicadores, son factores que predicen un estadio

tumoral clinico avanzado en neoplasias gastricas”.

Un estudio realizado por Mariela Berrospi-Zavala, en Lima-Peru en el 2017,
titulado “Factores asociados a conocimientos sobre prevencion del cancer
gastrico en pacientes en un hospital de Lima - Peru, 2017”. La muestra fue de
321 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion. Los
resultados fueron que el 62% obtuvo un nivel de conocimiento medio. Ademas,

se encontré una asociacion estadisticamente significativa entre el nivel de

24



conocimiento y el estrato socioeconémico (p=0.019, OR: 0.57), la situacién
laboral y el estrato socioeconémico (p=0.018, OR: 1.79), el acceso a internet y
el estrato socioeconémico (p=0.001, OR: 2.82)*9.

Un estudio realizado por Faviola Rondan, en Lima-Peru, publicado en el afio
2016, que titula “Factores de riesgo asociados al cancer gastrico en pacientes
atendidos en el consultorio externo del servicio de gastroenterologia del HNU
durante el ano 2014”. Fue un estudio de casos y controles, tuvo como
poblacién 168 pacientes. Se concluyd que los factores de riesgo asociados
fueron el sexo masculino (OR: 5.96), tener mas de 50 afios (OR: 3.81),
antecedente familiar de cancer gastrico (OR: 9.47), presencia de helicobacter
pylori (OR: 8) y el consumo de tabaco (OR: 6.61)™,

2.2 Bases tedricas

Epidemiologia:

El cancer gastrico es uno de los canceres mas comunes en todo el mundo®,
ocupando el quinto lugar en canceres diagnosticados comunmente y el tercer
lugar con respecto a la mortalidad®®. La incidencia mundial de céncer gastrico
ha disminuido rapidamente en las Ultimas décadas, cuyas razones no se
comprenden completamente. Sin embargo, la tasa de disminucion ha sido

variable en diferentes regiones®.

Segun la base de datos GLOBOCAN de la Organizacion Mundial de la Salud,
en el afno 2018 hubo 1 033 701 de nuevos casos a nivel mundial, con un
nimero de fallecidos de 782 685™Y. En el Perd, se registraron 5731 nuevos
casos de cancer gastrico, con un namero de fallecidos de 4606 ocupando el

tercer lugar en incidencia y el primero en mortalidad®®.

Etiologia y Fisiopatologia

El cancer de estdmago tiene importantes diferencias geogréficas, étnicas y
socioeconémicas en la distribucién. Aunque se describen diversas etiologias,

los principales factores son:
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< Ambientales:

> Helicobacter pylori: Se cree que la infeccibn por H. pylori

desencadena una inflamacion en el cuerpo mucosa, lo que resulta

en atrofia y metaplasia intestinal. La infeccion por H. pylori se ha

asociado con un aumento de aproximadamente seis veces en el

riesgo de adenocarcinomas distales al cardias, incluidos los tipos

intestinal y difuso®. Sin embargo, también depende de la

predisposicién genética de cada individuo®®. El CagA juega un

papel importante en la carcinogénesis gastrica3%.

m Respuestas inmunes: La genética del huésped que regula

la respuesta inmune y los cambios en la mucosa que

resultan de la infeccion juegan un papel importante en el

desarrollo del cancer gastrico en individuos con infeccion

cronica.

Polimorfismos de Citocinas: Ciertos polimorfismos
en IL-1 beta y otras citocinas pueden conferir una
mayor susceptibilidad al adenocarcinoma gastrico
sin cardias causado por H. pylori al inducir una
respuesta hipoclorhidrica y atrofica a la infeccion por
H. pylori. La IL-1 beta, un potente inhibidor de la
secrecion de 4&cido gastrico, estd regulada
positivamente por la presencia de H. pylori. Los
genotipos proinflamatorios del FNT-a e IL-10 se
asociaron a doble riesgo de cancer gastrico sin
cardias

Activacién de Neutrdéfilos: Los neutréfilos CD1la /
CD18 y CD11b / CD18, inducidos por la infecciéon
por H. pylori, interacttan con la molécula de
adhesion intercelular 1 (ICAM-1), lo que produce la
migracion de neutréfilos al sitio de la infeccion y la
adhesion al epitelio de la superficie. Los neutrofilos
reclutados producen luego Oxido nitrico sintasa
inducible y liberan o6xido nitrico y metabolitos

reactivos del oxigeno, como los iones superoxido e
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> Dieta;

hidroxilo, que a su vez dafan el ADN. A esto le

sigue la mutacién y la transformacion maligna.
Respuestas epiteliales: el H. pylori y la respuesta inmune
inducen a alteraciones de tasas de crecimiento y muerte de
células epiteliales gastricas, que involucran varias vias de
sefalizacion que conducen a apoptosis, proliferacion,

diferenciacion y autofagia®.

Sal y alimentos en conserva con sal: existe evidencia de
estudios que sugieren fuertemente que el riesgo de cancer
gastrico aumenta con una alta ingesta de sal y varios
alimentos tradicionales en conserva en sal. La disminucién
de la incidencia de céancer gastrico en todo el mundo
durante los dltimos 50 afios se ha atribuido, en parte, a la
difusién de la refrigeracion, cuyo uso se correlacionaria
inversamente con la salazbn y otros métodos de
conservacion a base de sal, como curar y fumar. y con el
volumen total de sal de la dieta.

Compuestos nitrosos: los seres humanos estan expuestos
a compuestos N-nitrosos de la dieta, el humo del tabaco y
otras fuentes ambientales, asi como de la sintesis
enddgena, que contribuye al 40 al 75 por ciento de la
exposicion total. La evidencia que relaciona los
compuestos N-nitrosos con el cancer gastrico es la
siguiente:

e Los niveles elevados de nitrito gastrico,
particularmente en un ambiente de pH alto, se han
relacionado con lesiones gastricas precancerosas
avanzadas.

e El riesgo de cancer gastrico asociado con la ingesta
dietética de nitritos y nitrosodimetilamina (NDMA).
Las dietas ricas en alimentos fritos, carne

procesada, pescado y alcohol (y bajas en verduras,
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frutas, leche y vitamina A) se han asociado con un
mayor riesgo de carcinoma gastrico en varios
estudios epidemioldgicos. El riesgo de cancer
gastrico no cardiaco se incrementd particularmente
por el consumo de carne roja y procesada entre las
personas positivas para H. pylori.

m Niveles bajos de folato®3?

> Obesidad: Se ha informado que la obesidad estd asociada a
mayor riesgo de cancer gastrico. No se ha establecido un
mecanismo que explique esta asociacién, pero puede estar
relacionado con la infeccion por H. pylori, ya que existe un
aparente aumento de la prevalencia de la infeccién por H. pylori
en pacientes obesos. Otra posibilidad es que la hiperglucemia
aumente el riesgo de desarrollar cancer gastrico. En conjunto,
estos estudios conducen a la posibilidad de que la erradicacién de
H. pylori junto con la pérdida de peso o un mejor control glicémico

podria disminuir el riesgo de cancer gastrico®33?),

> Fumar: Varios estudios han examinado la relacion entre el
tabaquismo y el cancer gastrico. Un metaanalisis de 42 estudios
estimd que el riesgo se incrementd aproximadamente 1,53 veces

y fue mayor en los hombres®=2),

> Exposiciones ocupacionales: existe alguna evidencia de que las
ocupaciones en la mineria del carbdén y el estafio, el
procesamiento de metales (particularmente el acero y el hierro) y
las industrias de fabricacion de caucho conducen a un mayor

riesgo de cancer gastrico®.

> Virus Epstein Barr: se estima que entre el 5 y el 10 por ciento de
los canceres gastricos en todo el mundo estan asociados con el
VEB, los cuales se caracterizan por la metilacién del ADN de la
regibn promotora de varios genes asociados al cancer, lo que
silencia la expresiébn de estos genes. Los canceres gastricos

asociados al VEB tienen caracteristicas clinico-patolégicas

28



distintas, que incluyen predominio masculino, ubicacién
preferencial en el cardias o mufion géastrico posquirdrgico,
infiltracion linfocitica, menor frecuencia de metastasis en los
ganglios linfaticos, quizas un pronéstico mas favorable, y

mayormente un tipo difuso de histologia®.

> Alcohol: No se ha demostrado una asociacion consistente entre el
consumo de alcohol y el riesgo de cancer gastrico(RFF).No
obstante, el consumo de alcohol en pacientes con presencia del
gen alcohol deshidrogenasa, podria incrementar el riesgo de

cancer gastrico®>?.

> Estatus Socioecondmico: El riesgo de cancer gastrico distal
aumenta aproximadamente al doble en poblaciones con un nivel
socioeconémico bajo. Por el contrario, los canceres gastricos
proximales se han asociado con una clase socioecondmica mas

alta®.

> Cirugia Gastrica: existe un mayor riesgo de cancer gastrico
después de la cirugia gastrica, y tanto el riesgo como el intervalo
entre la cirugia géstrica inicial y el desarrollo de cancer géstrico,
dependen del motivo de la cirugia inicial y del tipo de
reconstruccion.

m El procedimiento Billroth Il (gastroyeyunostomia) conlleva
un riesgo mayor que el procedimiento Billroth |
(gastroduodenostomia). Aunque se desconoce la causa
exacta del aumento del riesgo, se cree que se debe a la
regurgitacion de bilis alcalina y jugo pancreatico (que es
mayor después de un procedimiento de Billroth Il en

comparacion con un procedimiento de Billroth 1)®.

> Sobrevivientes de cancer que recibieron irradiacion abdominal: se
ha informado de un riesgo elevado de cancer gastrico en
supervivientes adultos de cancer testicular y linfoma de Hodgkin
(especialmente en supervivientes que recibieron radioterapia

subdiafragmatica y procarbazina en dosis altas) y en
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supervivientes de céancer infantii que recibieron radioterapia

abdominal®.
+ Huesped:

> Edad y sexo: el riesgo de cancer gastrico hasta los 74 afios para
hombres frente a mujeres en 2018 fue de 1,87 frente a 0,79%. Sin
embargo, en individuos mas jévenes, la relacion hombre/mujer es
aproximadamente igual o incluso muestra un predominio
femenino. El carcinoma gastrico es extremadamente raro en

personas menores de 30 afios®?.

> Predisposicion familiar:

m Cancer gastrico difuso hereditario: el HDGC es una forma
hereditaria de cancer gastrico de tipo difuso, un tumor
altamente invasivo que se caracteriza por una presentacion
tardia y un prondstico precario.

Se han identificado mutaciones de truncamiento de la linea
germinal en el gen cadherina 1 (CDH1), que codifica la
proteina de adhesidn celular E-cadherina, en
aproximadamente el 19 al 50 por ciento de las familias
afectadas que cumplen con los criterios clinicos para
HDGC segun lo descrito por el International Gastric Cancer
Linkage Consortium (IGCLC).

La HDGC se hereda de forma autosémica dominante con
alta penetrancia. El riesgo acumulativo de cancer gastrico
a los 80 afos para los portadores de la mutacion CDH1 es
de hasta un 70% en los hombres y de hasta un 56% en las
mujeres. Los pacientes afectados generalmente son
diagnosticados con cancer gastrico a una edad temprana
(edad promedio 38)®33).

m GAPPS: el adenocarcinoma gastrico y la poliposis proximal
del estbmago (GAPPS) se caracteriza por la transmision
autosdmica dominante de la poliposis de la glandula

fundica (que incluye lesiones displasicas, adenocarcinoma
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gastrico de tipo intestinal o ambos) que se restringe al
estbmago proximal, sin evidencia de enfermedad
duodenal. o poliposis colorrectal u otro sindrome de cancer
gastrointestinal hereditario. Se caracteriza por una
penetrancia incompleta®.

m Cancer gastrico intestinal familiar: la FIGC debe
considerarse un diagnostico potencial cuando los informes
histopatolégicos denotan canceres gastricos de tipo
intestinal que se segregan dentro de familias sin poliposis
gastrica. En muchas de estas familias se ha observado un

patron de herencia autosémico dominante®.

> Grupo sanguineo: Grupo sanguineo: se sabe desde hace
décadas que los individuos del grupo sanguineo A muestran un
exceso de aproximadamente un 20 por ciento de cancer gastrico
en comparacion con los del grupo O, B o AB. Algunos datos
sugieren que el grupo A puede estar particularmente asociado
con el cancer gastrico de tipo difuso. Es posible que las
asociaciones observadas no se deban a los propios antigenos de
los grupos sanguineos, sino a los efectos de genes

estrechamente asociados con ellos®®.

> Sindromes de gastropatia hipertrofica e inmunodeficiencia: la
gastropatia hipertrofica (incluida la enfermedad de Ménétrier) y
varios sindromes de inmunodeficiencia se han relacionado con el
cancer gastrico. Sin embargo, la fuerza de estas asociaciones

permanece indefinida®3?.

> Anemia perniciosa: la anemia perniciosa, una secuela de la
gastritis atrofica cronica autoinmune dirigida contra la ATPasa de
hidrogeno y potasio en las células parietales gastricas, se asocia
con un mayor riesgo de cancer gastrico de tipo intestinal. Se ha
informado de un exceso de riesgo de dos a seis veces, pero al
igual que con otras afecciones predisponentes, el grado real de

riesgo varia con la duracién de la enfermedad y la ubicacién
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geografica. La anemia perniciosa también se asocia con un mayor
riesgo de tumores neuroendocrinos gastricos, presumiblemente
debido a la aclorhidria prolongada resultante de la pérdida de
células parietales, hipergastrinemia compensadora e hiperplasia

de células argirofilicas®®.

Clasificacion:

% Clasificacion Anatémica: los tumores de la unién esofagogastrica con su
epicentro ubicado a mas de 2 cm en el estbmago proximal se clasifican
como canceres de estobmago, al igual que todos los canceres de cardias
que no afectan la unién esofagogéstrica, incluso si estan a 2 cm de la
union esofagogastrica.

Los carcinomas gastricos pueden diseminarse por extension directa a
organos adyacentes, metastasis o0 diseminacion peritoneal.
Dependiendo del sitio primario dentro del estomago, la penetracion de la
serosa puede resultar en diseminacion directa al pancreas, higado,
bazo, colon transverso y / o epiplén mayor, y a menudo conduce a
diseminacién transperitoneal temprana. La diseminacion a través del
torrente sanguineo ocurre por invasion de afluentes de la vena porta, y
el higado es el 6rgano afectado con mayor frecuencia, seguido del
pulmén y luego el peritoneo. En general, es mas probable que los
carcinomas formadores de glandulas (es decir, tubulares, papilares,
mucinosos) den lugar a metastasis hepaticas por diseminacion
hematdgena, mientras que los carcinomas poco cohesivos tienen mas
probabilidades de afectar el peritoneo que los carcinomas formadores de
glandulas. La afectacidn peritoneal también es mas comdn en pacientes

més jovenes®?.

« Clasificacién Histologica

> Clasificaciébn de la OMS: Reconoce varios tipos histolégicos
principales de tumores epiteliales malignos (tubular, papilar, mal
cohesionada fenotipo anillo de sello, otro tipo de célula mal

cohesionada, mucinosos, mixtos), asi como variantes raras®.
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> Clasificacion segun Lauren: describen dos entidades biologicas
que son diferentes con respecto a la epidemiologia, etiologia,
patogénesis y comportamiento

m El cancer gastrico intestinal (formador de glandulas) cuyas
células tumorales se adhieren entre si y tienden a
organizarse en formaciones tubulares o glandulares,
similares a los adenocarcinomas que surgen en otras
partes del tracto intestinal (de ahi su designacién como tipo
intestinal). El tipo intestinal es mas comdn en varones y
grupos de mayor edad, y tienen mejor pronéstico. Es mas
frecuente en areas de alto riesgo y probablemente esté
relacionado con factores ambientales.

m El tipo difuso o infiltrativo (compuesto de células
discordantes), estd compuesto por células tumorales
individuales que invaden los tejidos circundantes y sin
formacion de glandulas. Este subtipo puede presentar
varios tipos de células que incluyen células neoplasicas,
como las células en anillo de sello, pero también
histiocitos, asi como linfocitos y otros con un citoplasma
profundamente eosinofilico. Es igualmente frecuente en
ambos sexos, es mas comun en grupos de edad mas

jovenes, y tiene peor pronéstico que el tipo intestinal®3?),

Marcadores inflamatorios:

La inflamacion producida por los tumores puede promover el crecimiento
tumoral, la invasion, la angiogénesis e incluso la metastasis. Es por ello que los
marcadores inflamatorios tienen valor prondstico en algunas neoplasias
malignas*®). El indice Neutrdfilo — Linfocitario y el indice Plaqueta — Linfocitario
son biomarcadores inflamatorios, que han sido considerado como factores
prondsticos para varios tipos de cancer, entre ellos el cancer gastrico®'9.

Ademas, la respuesta inflamatoria sistémica inducida por tumores puede
agravar la desnutricion de los pacientes, lo que puede promover la progresion

tumoral®®. Es por ello que la albimina también ha sido considerada como un
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factor pronoéstico independiente para muchas enfermedades malignas®®, ya
gue niveles bajos de albumina en el plasma reflejan una inflamacién

crénica®,

Diagnostico

El diagndstico de cancer gastrico puede sospecharse en pacientes con dolor
abdominal o pérdida de peso y antecedentes de Ulcera gastrica, o debido a
hallazgos en la endoscopia digestiva alta o imagenes radiograficas (Tomografia
computarizada abdominal o estudios con bario). Sin embargo, se requiere un
examen histolégico del tejido tumoral gastrico para establecer el diagnéstico;
casi siempre se adquiere con biopsias endoscépicas®*3®.

« Aspecto endoscopico: El aspecto tipico del cancer gastrico es una masa
ulcerada friable. En pacientes con Ulcera gastrica, la presencia de
pliegues que rodean el crater de la Ulcera y que son nodulares, en forma
de maza, fusionados o terminan antes del margen de la ulcera, y la
presencia de margenes de la Ulcera que sobresalen, irregulares o

engrosados también sugieren una Glcera maligna®®.

Estadiaje

El sistema TNM es la clasificacion de estadificacion clinica mas utilizada para
cancer gastrico el cual clasifica a la enfermedad en 4 estadios clinicos (I a IV)
con la finalidad de determinar el prondéstico del paciente. En el sistema de
estadificacion TNM, T (tumor) indica la profundidad de penetracion: T1a (tumor
que invade la lamina propia o la mucosa), T1b (invasion de la submucosa), T2
(invasion de la muscularis propia), T3 (invasion del tejido conectivo subseroso),
T4a (invasién de la serosa) y T4b (invasion en Organos o estructuras
adyacentes). N (nodos) indica la cantidad de invasién de los ganglios linfaticos:
NO indica que no hay afectacion de los ganglios linfaticos, N1 indica la
afectacion de 1 a 2 ganglios linfaticos, N2 indica la afectacion de 3 a 6 ganglios
linfaticos y N3 indica la afectacion de 7 o mas ganglios linfaticos. M
(metastasis) indica la presencia de metastasis, MO denota que no hay
metastasis y M1 denota metastasis a distancia, incluida la citologia peritoneal

positiva®23).,
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2.3 Definiciones conceptuales:

indice neutrofilo - linfocitario: definido como biomarcador inflamatorio
cuantitativo que se obtiene de la division del recuento de neutrofilos por el
recuento de linfocitos de pacientes prequirdrgicos.

indice plaqueta - linfocitario: se define como biomarcador inflamatorio
cuantitativo que se obtiene de la division del recuento de plaquetas por el
recuento de linfocitos del paciente

Nivel de albumina sérica: se define como la cantidad de albumina que se
obtiene mediante analisis de sangre el cual refleja el estado nutricional en el
que se encuentra el paciente. Una albumina sérica normal es aquella que
oscila entre 3.5 - 5-5 g/dl

Estadio clinico: se define como un sistema de estadiaje de neoplasias cuyo
objetivo es determinar la extension tumoral clasificando a la enfermedad en 4
estadios clinicos (I a V), con la finalidad de decidir el mejor manejo terapéutico
o determinar el prondstico del paciente.

Criterio tumoral clinico: Indica la profundidad de penetracion: Tla (tumor que
invade la lamina propia o la mucosa), T1lb (invasion de la submucosa), T2
(invasion de la muscularis propia), T3 (invasion del tejido conectivo subseroso),
T4a (invasion de la serosa) y T4b (invasion en Organos o estructuras
adyacentes).

Criterio ganglionar clinico: Indica la cantidad de invasién de los ganglios
linfaticos: NO indica que no hay afectacién de los ganglios linfaticos, N1 indica
la afectacion de 1 a 2 ganglios linfaticos, N2 indica la afectacion de 3 a 6
ganglios linfaticos y N3 indica la afectacion de 7 o mas ganglios linfaticos.
Criterio metéastasis clinico: Indica la presencia de metéastasis, MO denota que
no hay metastasis y M1 denota metastasis a distancia, incluida la citologia
peritoneal positiva

Edad: numero de afios que tiene el paciente

Sexo: se define como condicion orgénica que diferencia a mujeres de varones.
indice de masa corporal: se define como la medida de la obesidad que se
obtiene de la division entre el peso por el cuadrado de la estatura del paciente.

Un IMC mayor a 25 es sobrepeso y un IMC mayor a 30 es obesidad.
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CAPITULO Ill: HIPOTESIS

3.1 Hipotesis de investigacion
2.3.1 Hipotesis general:

Ha: Existe asociacion significativa entre los factores clinicos y el estadio
tumoral de cancer gastrico del servicio de oncologia del Hospital Maria

Auxiliadora durante los afios 2018-2020

Ho: No existe asociacion significativa entre los factores clinicos y el estadio
tumoral de cancer gastrico del servicio de oncologia del Hospital Maria

Auxiliadora durante los afos 2018-2020

2.3.2 Hipdtesis especificas:

Ha: Existe asociaciéon significativa entre el indice Neutrofilo Linfocitario y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
Ho: No existe asociacion significativa entre el indice Neutrdfilo Linfocitario y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
Ha: Existe asociacion significativa entre el indice Plaqueta Linfocitario y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
Ho: No existe asociacion significativa entre el indice Plaqueta Linfocitario y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
Ha: Existe asociacidon significativa entre los niveles de albumina sérica y el
estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.
Ho: No existe asociacion significativa entre los niveles de albumina sérica y el

estadio tumoral en pacientes con cancer gastrico.

3.2 Variables principales de la investigacion

Variables independientes:
% Indice neutrdfilo - linfocitario
% Indice plaqueta - linfocitario

« Nivel de albumina sérica
Variables dependientes:
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CAPITULO IV:
METODOLOGIA

4.1 Tipo y Disefio de estudio

El disefio de investigacion del presente estudio es de tipo observacional,
analitico, transversal y retrospectivo.

Es de tipo observacional, porque no se va a ejercer un control directo de las
variables; es analitico porque demuestra una asociacion entre los factores
clinicos (INL, IPL y albumina sérica) y el estadio clinico tumoral del cancer de
estbmago; es transversal, porque las variables se miden en un momento
especifico en el tiempo y es retrospectivo, porque se tomaran los datos del

evento que ocurrieron en el pasado.

4.2 Poblacion y Muestra

Pacientes mayores de 18 afios que se encuentran hospitalizados en el Servicio
de Oncologia del Hospital Maria Auxiliadora durante los afios 2018 al 2020.

Se realiz6 un muestreo probabilistico tipo aleatorio simple de los pacientes
mayores de 18 afios que se encuentran hospitalizados en el Servicio de
Oncologia diagnosticado con cancer gastrico del Hospital Maria Auxiliadora
durante los afos 2018 al 2020.

4.2.1 Tamafo muestral
Para determinar el tamafio de muestra se eligié el principal factor de riesgo
(INL) considerando la prevalencia esperada en la poblacion en 0.3 segun el

estudio de Szor et al®

. Se consider6 tamafio poblacional en 166 pacientes, el
nivel de confianza de 95% y error de 0.05. Se obtuvo un tamafio de muestra

final de 110 pacientes.
El tamafio muestral se obtuvo con la siguiente férmula:

Zz*p*q* N
Cd2x(N—1)+Z%2xp=*q

n

n = tamafo de la muestra
Z = valor Z (1,96)
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p = prevalencia
q=1-p
N = tamafio de poblacion

d = margen de error absoluto

4.2.2 Tipo de muestreo
El muestreo fue de tipo probabilistico, aleatorio simple.

4.2.3 Criterios de seleccion de la muestra
4.2.3.1 Criterios de inclusion
« Pacientes mayores de 18 afios que hayan sido hospitalizados en el
servicio de Oncologia del Hospital Maria Auxiliadora.
% Pacientes mayores de 18 afios que cuenten con hemograma completo y
dosaje de albumina sérica.
4.2.3.2 Criterios de exclusion
< Pacientes que tengan diagnéstico de tumor gastroesofagico.

% Pacientes que tengan diagnostico de linfoma gastrico.

4.3 Operacionalizacion de variables
Ver Anexo 9

4.4 Técnicas e instrumento de recolecciéon de datos

Para recolectar los datos de las historias clinicas se utilizé como instrumento
una ficha de recoleccion de datos (ver anexo 10) donde se recopil6 informacion
sobre los pacientes que se encuentren hospitalizados en el servicio de
Oncologia del Hospital Maria Auxiliadora, de acuerdo a los objetivos
planteados, y a los criterios de inclusion y exclusibn ya mencionados

previamente.

4.5 Recoleccion de datos

En la oficina de Estadistica e Informética se identific6 los niameros de las
historias clinicas de los pacientes con diagnostico de cancer gastrico entre los
afios 2018 - 2020
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Se recogieron los datos pertenecientes a los factores clinicos asociados a
estadio tumoral en pacientes con céncer gastrico utilizando la ficha de
recoleccion de datos con disefio propio, la cual consté de cuatro partes:
¢ |dentificacion: Historia clinica, edad, sexo, peso, talla, IMC
e Estadio clinico del Adenocarcinoma gastrico: criterio T, criterio N, criterio
M
e INL / IPL: nimero de neutréfilos, nimero de plaquetas, numero de
linfocitos
e Albumina sérica
Se continué con el llenado de la base de datos hasta completar el tamafio
muestral ya previsto, revisando detalladamente si habia datos incompletos, mal
llenado u otra causa que pudo haber afectado y alterado la integridad de estos
mismos. Posteriormente se contd con la revisibn de un médico asesor y

finalmente se procedio al andlisis de los mismos.

4.6 Procesamiento de datos y plan de analisis
Se realiz6 la recopilacion de los datos en el programa Microsoft Excel, luego se
procedié a analizar los datos con el programa STATA version 14 y SPSS

version 22.

Estadistica descriptiva: Las variables cuantitativas se presentaron en
medidas de tendencia central (media o mediana) y medidas de dispersion
(desviacion estandar o rango intercuartilico) previa evaluacion de la distribucion
de los valores. Para las variables cualitativas se utilizaron medidas de
distribucion de frecuencia. Se utilizaron gréficos circulares y barras para las
variables cualitativas, mientras que para las variables cuantitativas histogramas

y graficos de cajas y bigotes.

Estadistica inferencial: Se trabajé con un 95% de confianza con un nivel de
significancia estadistica p<0,05. Las variables categéricas se analizaron con los
estadisticos test de chi2 y Poisson. Las variables numéricas se analizaran con t
de Student (datos de distribucion paramétrica). Se obtuvieron los valores de RP
a partir de las frecuencias absolutas de las variables de estadio clinico e INL,

IPL y albumina.
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4.7 Aspectos éticos de la investigacion

El presente estudio fue aprobado por el comité de ética del Instituto de Ciencias
Biomédicas de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Ricardo
Palma.

Todos los procedimientos que se realizaron en este estudio preservaron la
integridad y los derechos fundamentales de los pacientes sujetos a
investigacion. Se garantizo la confidencialidad de los datos obtenidos, estos
seran anonimos. El consentimiento informado no sera necesario, ya que se

obtuvieron los datos a través de las historias clinicas.
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CAPITULO V;
RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 Resultados:

Grafico N°1: Edad segun grupo etario en pacientes con cancer gastrico.
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Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°1 se observa que el 28,18% de pacientes con diagnostico de
cancer gastrico se encuentran entre los 57 y 66 afios, en segundo lugar se
encuentran entre los 67 y 76 afilos con un 21,82%, en tercer lugar con un
18,18% se encuentran los pacientes con edades entre 47- 56 afios y 77-86
afnos, en cuarto lugar se encuentran entre los 37 y 46 afios con un 8,18%. Por
altimo, con un 2,73% se encuentran los pacientes entre las edades 27-36 afios

y 87-96 afos.
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Tabla N°1: Estadistica descriptiva de la edad en pacientes con cancer gastrico.

Media 63,727
Mediana 64
Moda 63
Desviacion estandar 13,8471
Minimo 27
Maximo 96

Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En la tabla N°1 se observa que la edad media fue de 63,727 afos, una
mediana de 64 afos, una moda de 63 afos, la desviacion estandar fue de

13,8471, la edad minima fue de 27 afios y la edad maxima de 96 afios.

Grafico N°2: Distribucion de los pacientes con cancer gastrico segun sexo

O femenino
Cmasculino

Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora
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En el grafico N°2 se puede observar que la distribucion de los pacientes con
cancer gastrico fue mas frecuente en el sexo femenino con un 55,45%,

mientras que en el sexo masculino fue de 44,55%.

Grafico N°3: Distribucion de los pacientes segun anatomia patologica en

pacientes con cancer gastrico.

O Adenocarcinoma con

celulas en anillo de sello
Adenocarcinoma mixto

[ (componente tubular,
mucosa y celulas en anillo
de =sello)
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Fuente: Unidad de investigacion oncoldgica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°3 y en la tabla N°2 se puede observar que el tipo histolégico
mas frecuente de cancer gastrico fue el Adenocarcinoma tubular con un 60,9%,
dentro del cual el Adenocarcinoma tubular moderadamente diferenciado fue el
mas frecuente con un 30,9%, seguido del Adenocarcinoma tubular pobremente
diferenciado con un 20% vy por ultimo el Adenocarcinoma tubular bien
diferenciado con un 10%. En segundo lugar de frecuencia se encuentra el

Adenocarcinoma con células en anillo de sello con un 34,5%. En menor
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frecuencia se encuentran el Adenocarcinoma mucinoso y papilar con un 1,8%

cada uno y finalmente el Adenocarcinoma mixto con un 0,9%.

Tabla N°2: Distribucion de los pacientes segun anatomia patologica en

pacientes con cancer gastrico

Anatomia patolégica
Adenocarcinoma
tubular bien
diferenciado
Adenocarcinoma
tubular moderadamente
diferenciado
Adenocarcinoma
tubular pobremente
diferenciado
Adenocarcinoma con
células en anillo de
sello
Adenocarcinoma
mucinoso
Adenocarcinoma
papilar
Adenocarcinoma mixto
(tubular, mucoso vy
células en anillo de
sello)

Total

Frecuencia

11

34

22

38

110

Porcentaje

10%

30,9%

20%

34,5%

1,8%

1,8%

0,9%

100%

Fuente: Unidad de investigacion oncoldgica del Hospital Maria Auxiliadora
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Gréafico N°4: Distribucion de los pacientes con cancer gastrico segun el indice

de Masa Corporal.
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Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°4 se muestra que la distribucion de los pacientes con cancer
gastrico segun el indice de masa corporal, se evidencio que el 62,73% tenia un

peso normal y en segundo lugar, el 21,82% de los pacientes tenian sobrepeso.
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Grafico N°5: Distribucion de los pacientes con diagnéstico de cancer gastrico

segun lugar de procedencia
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Fuente: Unidad de investigacion oncoldgica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°5 se puede observar la distribucion de los pacientes segun el

distrito de procedencia, se evidencia que el mayor porcentaje de pacientes vive

en Villa Maria del Triunfo (21,82%), seguido de San Juan de Miraflo
(16,36%) y de Villa el Salvador (14,55%).

res
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Tabla N°3: Distribucion de los pacientes con diagnodstico de cancer gastrico

segun criterio tumoral, criterio ganglionar, criterio de metastasis y estadio

clinico

(n=110) Porcentaje
Criterio T
T1-T2 20 18,2%
T3-T4 90 81,8%
Criterio N
N negativo 30 27,3%
N positivo 80 72, 7%
Criterio M
M negativo 82 74,5%
M positivo 28 25,5%
Estadio clinico
I-I1 33 30%
-1V 77 70%

Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

Con respecto a la clasificacibn TNM y al estadio clinico, en la tabla N°3 y en el
grafico 6 se muestra que el 81,8% tuvieron un criterio tumoral avanzado al
momento de la estadificacion, asimismo el 72,7% presentaron ganglios
positivos y el 25,5% tuvo presencia de metastasis. Finalmente, el 77% tuvo un

estadio clinico avanzado (EC llI-1V).
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Grafico N°6: Distribucion de los pacientes con diagnéstico de cancer gastrico
segun 6.1 criterio tumoral, 6.2 criterio ganglionar, 6.3 criterio de metastasis y

6.4 estadio clinico
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6.3 Criterio de metastasis
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Fuente: Unidad de investigacion oncoldgica del Hospital Maria Auxiliadora
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Grafico N°7: Distribucion de los valores del indice Neutrofilo- Linfocitario segun

el estadio clinico en pacientes con cancer gastrico
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Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°7 se puede observar la distribucion de valores del INL segun el
estadio clinico, en el estadio clinico I-1l la media fue de 2,75, mientras que en el
estadio clinico IllI- IV la media que se obtuvo fue de 9,50. Ambas medias se
compararon con la prueba de T student, donde se demostré una diferencia

significativa (p<0,001)
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Gréafico N°8: Distribucion de los valores del indice Plaqueta- Linfocitario segun

el estadio clinico en pacientes con cancer gastrico.
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Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°8 se puede observar la distribucion de valores del IPL segun el
estadio clinico, en el estadio clinico I-ll la media fue de 168,52; mientras que en
el estadio clinico Ill-IV la media que se obtuvo fue de 409,93. Ambas medias se
compararon con la prueba de T student, donde se demostr6 una diferencia
significativa (p<0,001)

52



Grafico N°9: Distribucion de los valores de la albumina segun el estadio clinico

en pacientes con cancer gastrico
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Fuente: Unidad de investigacion oncologica del Hospital Maria Auxiliadora

En el grafico N°9 se puede observar la distribucion de valores de la albumina
segun el estadio clinico, en el estadio clinico I-1l la media fue de 3,7; mientras
que en el estadio clinico IlI-IV la media que se obtuvo fue de 3,1. Ambas
medias se compararon con la prueba de T student, donde se demostré una

diferencia significativa (p<0,001)
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Tabla N°4: Analisis bivariado de la edad, sexo, IMC y factores clinicos

asociados al estadio tumoral de cancer gastrico

Variables Estadio clinico Total RP (IC Valor de
[-11 -1V 95%) p
Edad 63,8 +12,9 63,68+14,2 63,72+13,8 0,99 0,963
(0,99-1)
Sexo
Femenino  22(36,07%) 39 61 Ref Ref
(63,93%)
Masculino 11 38 49 1,21 0,118
(22,45%) (77,55%)
IMC
Normal 19 50(72,46%) 69 Ref Ref
(27,54%)
Bajo peso 3 (30%) 7 (70%) 10 0,96 0,876
(0,62-
1,48)
Sobrepeso 9 (37,5%) 15 (62,5%) 24 0,86 0,399
(0,61-
1,21)
Obesidad 2 (28,57%) 5(71,43%) 7 0,98 0,954
(0,60-
1,61)
INL
<2,44 21 (87,5%) 3(12,5%) 24 Ref Ref
>2,44 12 74 86 6,88
(13,95%) (86,05%) (2,36-20) <0,001
IPL
<248,4 27 15 42 Ref Ref
(64,29%) (35,71%)
>248,4 6 (8,82%) 62 68 2,55(1,68- <0,001
(91,18%) 3,86)
Albumina
>3,5 27 11 38 Ref Ref
(71,05%) (28,95%)
<3,5 6 (8,33%) 66 72 3,16(1,91- <0,001
(91,67%) 5,24)

Fuente: Unidad de investigacion oncolégica del Hospital Maria Auxiliadora

En la tabla N°4 se realiz6 el andlisis bivariado de las variables, donde se obtuvo
gue los pacientes con INL mayor de 2,44 tuvieron 6,88 veces la prevalencia de
tener cancer gastrico en estadio clinico avanzado en comparacion a los que

tuvieron un INL menor de 2,44; asimismo los pacientes que tuvieron el IPL

o4



mayor de 248,4 tuvieron 2,55 veces la prevalencia de tener cancer gastrico en
estadio clinico llI-IV que los que tuvieron un IPL menor de 248,4 y finalmente,
los que tuvieron los valores de albimina <3,5 tuvieron 3,16 veces mas de tener
cancer gastrico avanzado, en comparacién a los que tuvieron valores normales.
Todos estos resultados fueron estadisticamente significativos, ya que el
p<0,001. En cuanto a la edad, sexo y el IMC no se encontré6 una relacion

estadisticamente significativa.

Tabla N°5: Analisis multivariado de los factores clinicos asociados al estadio

tumoral de cancer gastrico

Variables Estadio clinico Total RP (IC Valor de
[-11 -1V 95%) p

INL

<2,44 21 (87,5%) 3(12,5%) 24 (100%) Ref Ref

>2,44 12 74 86 4,11(1,25- 0,020
(13,95%) (86,05%) (100%) 13,49)

IPL

<248,4 27 15 42 (100%) Ref Ref
(64,29%) (35,71%)

>248,4 6 (8,82%) 62 68 1,24(0,89- 0,197

(91,18%) (100%) 1,73)

Albumina

>3,5 27 11 38 (100%) Ref Ref
(71,05%) (28,95%)

<3,5 6 (8,33%) 66 72 1,54(0,94- 0,089

(91,67%)  (100%) 2,54)
Fuente: Unidad de investigacion oncolégica del Hospital Maria Auxiliadora

En la tabla N°5 se realiz6 el andlisis multivariado de los factores clinicos
asociados al estadio tumoral de cancer gastrico, donde se obtuvo que los
pacientes con INL mayor de 2,44 tuvieron 4,11 veces la prevalencia de tener
cancer gastrico en estadio clinico avanzado en comparacion a los que tuvieron
un INL menor de 2,44, este resultado es estadisticamente significativo, ya que
el valor de p es menor a 0,05. En cuanto al IPL y el nivel de albumina no se

encontro una relacion estadisticamente significativa.
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5.2 Discusion:

El cancer gastrico es una enfermedad no transmisible con un alto indice de
morbimortalidad en nuestro pais y en el mundo®. Por tal motivo, es necesario

obtener una valoracion precoz del prondstico de los pacientes.

En el presente estudio se evidencié que la mayoria de los pacientes se
encontraban entre las edades 57 y 66 afios, con una media 63,7 + 13,8, esto
coincide con los resultados obtenidos por Rondan en el afio 2016, donde en su

grupo etario predominé los pacientes mayores a 50 afios*?.

Segun Globocan, en el 2018, en el Peru el porcentaje de hombres con cancer
gastrico fue de 16,1%, frente a las mujeres que fue de 12,8%®. La distribucién
de los pacientes en nuestro estudio fue mas frecuente en el sexo femenino con
un 55,4%, estos resultados coinciden con el estudio realizado por Huaman en
el afio 2019®. Sin embargo, contrasta a los resultados obtenidos por Rondan y
Davila et al. en el afio 2018, donde el 61,9% y 54,1% respectivamente, fueron

del sexo masculino®®%7,

La OMS en el 2019, clasifica al Adenocarcinoma papilar, tubular bien
diferenciado, tubular moderadamente diferenciado y pobremente diferenciado,
los cuales estarian incluidos dentro de los Adenocarcinomas de tipo intestinal
segun la clasificacion de Lauren (1965); a los Adenocarcinomas con células en
anillo de sello y mucinosos, dentro de los Adenocarcinomas de tipo difuso; y los

mixtos®?,

Los resultados obtenidos con respecto a la anatomia patoldgica, el tipo de
cancer mas frecuente fue el Adenocarcinoma intestinal con un 62,73%
(Adenocarcinoma tubular: 60,9% y A. papilar: 1,82%), Adenocarcinoma difuso
con un 35,46% (A. con células en anillos de sello: 34,55% y A. mucinoso:
0,91%) y Adenocarcinoma mixto con el 1,81%. Estos resultados tienen similitud
con Reyes, donde segun la clasificacion histologica, la prevalencia del
Adenocarcinoma gastrico de tipo intestinal fue del 68,3% y el de tipo difuso fue
de 31,7%%®. Asimismo, los resultados obtenidos coinciden con el estudio
realizado por Ramirez en el 2017, donde el Adenocarcinoma de tipo intestinal

tuvo la mayor frecuencia con un 63,8% y el Adenocarcinoma difuso un 25%.
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En el estadio clinico del cancer gastrico, se evidenci6 que el 70% se
encontraban en el estadio avanzado (lll-IV), mientras que el 30% se
encontraban en el estadio temprano (I-11). Esto tuvo similitud con el trabajo
realizado por Huaman en el afio 2019, donde obtuvo que el 70,8% se
encontraron en estadio avanzado (llI-IV) y el 29,2% estaban en estadio

temprano (I-1)®.

La inflamacion producida por los tumores puede promover el crecimiento
tumoral, la invasion, la angiogénesis e incluso la metéastasis. Es por ello que los
marcadores inflamatorios tienen valor pronostico en algunas neoplasias
malignas*®. El indice Neutrdfilo — Linfocitario y el indice Plaqueta — Linfocitario
son biomarcadores inflamatorios, que han sido considerado como factores

prondsticos para varios tipos de cancer, entre ellos el cancer géastrico®9,

Ademas, la respuesta inflamatoria sistémica inducida por tumores puede
agravar la desnutricion de los pacientes, lo que puede promover la progresion
tumoral™®. Motivo por el cual la albimina también ha sido considerada como
un factor pronéstico independiente para muchas enfermedades malignas®®, ya

que niveles bajos de albtimina en el plasma reflejan una inflamacién crénica®.

Con respecto al promedio del INL, los pacientes con estadio clinico temprano
(I-1) fue de 2,75, mientras que en el estadio clinico avanzado (lll-1V) el
promedio fue de 9,50. Estos valores tienen diferencia estadisticamente

significativa (p<0,001).

En el analisis bivariado se evidencié que los pacientes con INL mayor de 2,44
tuvieron 6,88 veces la prevalencia de tener cancer gastrico en estadio clinico
avanzado. Esto se correlaciona con el estudio realizado por Jingxu Sun et al.
en el afio 2016, evidenciaron que el INL fue mayor en los pacientes con cancer
gastrico en estadio tardio en comparacién con el cancer gastrico en estadio
temprano (OR: 2,76; IC del 95%: 0,85-3,54; p<0,005)®. A su vez Zhang et al.
en el afio 2018, llegd a la conclusion que los que tenian un nivel de INL mas
bajo se encontraba en estadios clinicos tempranos (p<0,001)*”. Esto quiere
decir que los valores de INL sirven como predictor para el estadio clinico

avanzado.
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El promedio de IPL, en el andlisis bivariado, los pacientes con estadio clinico
temprano (I-Il) fue de 168.52, mientras que en el estadio clinico avanzado (lll-
IV) el promedio fue de 409.93. Estos valores tienen diferencia estadisticamente
significativa (p<0,001).

El punto de corte del IPL fue segun el estudio realizado en China por Hirahara
en el 2019, siendo este 248,4 para clasificar en un IPL alto o bajo™®. Segun
esto, en el andlisis bivariado se evidencio que los pacientes con IPL mayor de
248,4 tuvieron 2,55 veces la prevalencia de tener cancer gastrico en estadio
clinico avanzado. Se encontrd similitud con el estudio realizado en China por
Lian Lian, donde los niveles altos de IPL se asociaron a estadios tardios del
tumor, metéastasis a ganglios linfaticos y a una mayor profundidad de invasion
del tumor (p<0,005)™9). Igualmente, en el estudio realizado por Zhang et al en
el 2018, concluyd que los pacientes con IPL elevado, tenian 1,17 veces de
tener un estadio clinico avanzado®”. A su vez, en el estudio realizado por
Zhang et al. en el afio 2020, los niveles altos del IPL aumenta 1,99 veces el

riesgo de tener un estadio avanzado®®.

En este trabajo de investigacién se evidencié que el 65.5% de pacientes
resultaron con albumina sérica baja, siendo el porcentaje aun mayor en
aguellos con estadio clinico tardio (66%), con una media de 3.7 en estadios
tempranos y 3.1 en estadios avanzados, valores estadisticamente significativos
(p<0.001).

En cuanto al analisis bivariado, se encontré que la albumina sérica baja da 3.16
veces mas probabilidad de presentar estadio clinico avanzado. Estos
resultados coinciden con el estudio realizado por Huaman en el 2019, quien
concluye que una albumina sérica baja es un factor predictor de estadio
tumoral avanzado en cancer gastrico (OR: 13.02 IC95% 1.78-5.36 p<0.005)®.

En el analisis multivariado se obtuvo que los pacientes con INL mayor de 2,44
tuvieron 4,11 veces la prevalencia de tener cancer gastrico en estadio clinico
avanzado (p<0,02). En cuanto al IPL y el nivel de albimina no se encontr6é una
relacion estadisticamente significativa. Esto quiere decir que, que el INL es

considerado un factor predictor independiente de estadio clinico avanzado en
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cancer gastrico. Se encontré similitud con el estudio realizado por Zhao en el
2020, donde en el analisis bivariado se encontré asociacion del INL, IPL y el
estadio clinico tumoral de los pacientes, mientras que en el multivariado solo se
encontrd asociacion con el INL (RR: 1.54, IC 95%: 1.009-2.454, p=0.045)®%. Y
con el estudio publicado por Ramos-Esquivel en Costa Rica en el 2018, donde
en el andlisis bivariado se evidencié asociacion del INL, IPL y el estadio clinico,
mientras que en el multivariado solo el INL se asoci6é de manera independiente
(RR: 1.84, IC 95%: 1.16-2.25, P<0.001)%".

La principal limitacién del presente estudio fue que corresponde a un estudio
observacional, retrospectivo y unicentrico. con un namero limitado de pacientes
y en los que, de acuerdo a la realidad clinico epidemioldgicos locales del Peru,
predominaron los estadios clinicos avanzados. Se sugiere realizar estudios

prospectivos, multicéntricos para confirmar estos resultados.
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CAPITULO VI:
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 Conclusiones

Los pacientes con INL elevado estuvieron asociados a cancer gastrico
en estadio clinico avanzado de manera significativa.

El promedio del IPL fue mayor en el estadio clinico avanzado. Se
encontré asociacion entre el IPL elevado y estadio clinico avanzado de
manera significativa, solo en el analisis bivariado.

Los niveles de albumina baja se asocié a estadio clinico avanzado de
manera significativa, solo en el analisis bivariado.

El promedio de la edad fue de 63.727 £13.85, el sexo mas frecuente fue
el femenino con un 55.45% mientras que en el sexo masculino fue de
44.55% vy el distrito con mayor prevalencia de cancer gastrico fue Villa
Maria del Triunfo.

El IMC que se presentd con mayor frecuencia fue el normopeso con un
62.73%, seguido de sobrepeso con un 21.82%. no se encontré6 una

asociacion significativa.
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6.2 Recomendaciones

Se recomienda usar el INL como factor predictor del estadio clinico del
cancer gastrico en la practica médica por su accesibilidad y costo.

Se recomienda mayores investigaciones sobre IPL como predictor para
cancer gastrico avanzado.

Se recomienda tener en cuenta la importancia de la albumina sérica en
relacion al cancer gastrico, teniendo en cuenta el soporte nutricional.

Se recomienda mejorar las actividades de prevencién y promocion de
manera que se realice un diagnostico precoz del cancer gastrico y asi
poder mejorar el prondstico y sobrevida del paciente.

Se recomienda practicar estilos de vida saludables para la prevencién de

cancer gastrico
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ANEXOS

ANEXO 1: ACTA DE APROBACION DEL PROYECTO DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
Manuel Huaman Guerrero
Oficina de Grados y Titulos

ACTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS

Los miembros que firman la presente acta en relacion al Proyecto de Tesis
“FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER
GASTRICO DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA
AUXILIADORA DURANTE LOS ANOS 2018-2020”, que presenta las SRTAS
ANDREA MACHON COSME y KATHERINE NATALIA MEDINA ROJAS, para
optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano, declaran que el referido
proyecto cumple con los requisitos correspondientes, tanto en forma como en

fondo; indicando que se proceda con la ejecucion del mismo.

En fe de lo cual firman los siguientes docentes:

Firma Huella digital

Dr. José Manuel Vela Ruiz
ASESOR DE LA TESIS

—

Dr. Jhony A. De La Cruz Vargas
DIRECTOR DEL CURSO-TALLER
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ANEXO 2: CARTA DE COMPROMISO DEL ASESOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
Manuel Huaman Guerrero
Instituto de Investigaciones de Ciencias Biomédicas

Oficina de Grados y Titulos
Formamos seres para una cultura de paz

Carta de Compromiso del Asesor de Tesis

Por el presente acepto el compromiso para desempefiarme como asesor de
Tesis del estudiante de Medicina Humana, Srta. Andrea Machén Cosme, de
acuerdo a los siguientes principios:

1.

Sequir los lineamientos y objetivos establecidos en el Reglamento de
Grados y Titulos de la Facultad de Medicina Humana, sobre el proyecto
de tesis.

Respetar los lineamientos y politicas establecidos por la Facultad de
Medicina Humana y el INICIB, asi como al Jurado de Tesis, designado
por ellos.

Propiciar el respeto entre el estudiante, Director de Tesis Asesores y
Jurado de Tesis.

Considerar seis meses como tiempo méaximo para concluir en su
totalidad la tesis, motivando al estudiante a finalizar y sustentar
oportunamente

Cumplir los principios éticos que corresponden a un proyecto de
investigacion cientifica y con la tesis.

Guiar, supervisar y ayudar en el desarrollo del proyecto de tesis,
brindando asesoramiento para superar los puntos criticos o no claros.
Revisar el trabajo escrito final del estudiante y que cumplan con la
metodologia establecida

Asesorar al estudiante para la presentacion de la defensa de la tesis
(sustentacion) ante el Jurado Examinador.

Atender de manera cordial y respetuosa a los alumnos.

Atentamente,

Firma Huella digital

Dr. José Manuel Vela Ruiz

Lima, 20 de octubre de 2020
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UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

Manuel Huaman Guerrero

Instituto de Investigaciones de Ciencias Biomédicas

Oficina de Grados y Titulos
Formamos seres para una cultura de paz

Carta de Compromiso del Asesor de Tesis

Por el presente acepto el compromiso para desempefiarme como asesor de
Tesis del estudiante de Medicina Humana, Srta. Katherine Medina Rojas de
acuerdo a los siguientes principios:

1.

Segquir los lineamientos y objetivos establecidos en el Reglamento de
Grados y Titulos de la Facultad de Medicina Humana, sobre el proyecto
de tesis.

Respetar los lineamientos y politicas establecidos por la Facultad de
Medicina Humana y el INICIB, asi como al Jurado de Tesis, designado
por ellos.

Propiciar el respeto entre el estudiante, Director de Tesis Asesores y
Jurado de Tesis.

Considerar seis meses como tiempo maximo para concluir en su
totalidad la tesis, motivando al estudiante a finalizar y sustentar
oportunamente

Cumplir los principios éticos que corresponden a un proyecto de
investigacion cientifica y con la tesis.

Guiar, supervisar y ayudar en el desarrollo del proyecto de tesis,
brindando asesoramiento para superar los puntos criticos o no claros.
Revisar el trabajo escrito final del estudiante y que cumplan con la
metodologia establecida

Asesorar al estudiante para la presentacion de la defensa de la tesis
(sustentacién) ante el Jurado Examinador.

Atender de manera cordial y respetuosa a los alumnos.

Atentamente,

Firma Huella digital

Dr. José Manuel Vela Ruiz

Lima, 20 de octubre de 2020
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ANEXO 3: CARTA DE APROBACION DEL PROYECTO DE TESIS FIRMADO
POR LA SECRETARIA ACADEMICA
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%%F_@g/’ Facultad de Medicina Humana

Manvel Huaméan Guerrero

Oficio M*1832-2020-FMH-D

Lirna, 27 de octubre de 2020

Sefiorita
ANDREA MACHON COSME

Presente. -

ASUNTO: Aprobaciin del Provecto de Tesis
De mi consideracion:
Me dirfjo a wsted para hacer de su conocimiente que el Proyecto de Tesis "FACTORES

CLINICOS ASOCIADDS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER GASTRICO DEL
SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA DURANTE LOS

ANOS 2N8-20207, con fa propuesta de dos aufores para el provecto de tesis y en el
contexto del VII Curso Taller de Titulacién por Tesis, presentando ante la Faculiad de
Medicing Humana para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano ha sido aprobade
por el Consejo de Facultad en sesion de fecha jueves 29 de octubre de 2020,

Por lo tanto, queda usted expedita con la finalidad de que prosiga con la gjecucion del
mismo, teniendo en cuenta el Reglamento de Grados y Tiulos.

Sin otro particular,

Atentamente,

P __.' I
? Hilda lérupe Chico.
mhecretana Académica

e.c.: Oficing de Grados y Titulos.
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5
2 Facultad de Medicina Humana
Manuel Huaman Guerrero

Oficio N°1832-2020-FMH-D

Lima, 27 de octubre de 2020

Sefiorita
KATHERINE NATALIA MEDINA ROJAS

Presente. -

ASUNTO: Aprobacién del Proyecto de Tesis
De mi consideracion:

Me dirijo a usted para hacer de su conocimiento que el Proyecto de Tesis “FACTORES
CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER GASTRICO DEL
SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA DURANTE LOS
ANOS 2018-2020", con la propuesta de dos autores para ¢l proyecto de tesis y en el
contexto del VII Curso Taller de Titulacién por Tesis, presentando ante la Facultad de
Medicina Humana para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano ha sido aprobado
por el Consejo de Facultad en sesion de fecha jueves 29 de octubre de 2020.

Por lo tanto, queda usted expedita con la finalidad de que prosiga con la ejecucion del
mismo, teniendo en cuenta ¢l Reglamento de Grados y Titulos.

Sin otro particular,

Atentamente,

¢.c.: Oficina de Grados y Titulos.

“Formamos seres humanos para una cwltura de Paz”

Av. Biravidins 5440 - U, Las Gardenias « Surco | Cendral: 708:0000
Apartindo posts 1801, Lima 33 - Purs Assay 6010

Emai: doc.medicinaghurp,po - waw.urp edu selmedicing | Tolake: 706-0106
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ANEXO 4: CARTA DE ACEPTACION DE EJECUCION DE LA TESIS POR LA
SEDE HOSPITALARIA CON APROBACION POR EL COMITE DE ETICA EN
INVESTIGACION
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LOS QUE SUSCRIBEN:

Dr. Carlos Pérez Ramos

lefe del Departamento de Oncologia
Dr. Miguel Sotelo Lezama

Jefe del Servicio de Oncologia Medica

Dejan constancia que las alumnas:

KATHERINE NATALIA MEDINA y ANDREA MACHON COSME

Quienes ha presentado su trabajo de investigacion:

“FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER GASTRICO DEL
SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA DURANTE LOS ANOS
2018-2020", con base de datos propias del Departamento de oncologia del Hospital Maria
Auxiliadora manteniendo los criterios de €tica sobre los pacientes . autorizado para su ejecucion en
nuestra institueion . no teniendo valor alguno en contra del Estado
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ANEXO 5: ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMNA
Instituto de Investigacion en Ciencias Biomédicas
Oficina de Grados y Titulos

FORMAMOS SERES HUMANOS PARA UNA CULTURA DE PAZ
ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

Los abajo firmantes, director/asesor y miembros del Jurado de la Tesis titulada
“FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER GASTRICO
DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA DURANTE
LOS ANOS 2018-2020", que presenta la Sefiorita KATHERINE NATALIA MEDINA y ANDREA
MACHON COSME para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano, dejan constancia de
haber revisado el borrador de tesis correspondiente, declarando que este se halla conforme,
reuniendo los requisitos en lo que respecta a la forma y al fondo.

Por lo tanto, consideramos que el borrador de tesis se halla expedito para la impresion, de
acuerdo a lo sefialado en ¢l Reglamento de Grados y Titulos, y ha sido revisado con el software
Turnitin, quedando atentos a la citacién que fija dia, hora y lugar, para la sustentacién
correspondiente.

En fe de lo cual firman los miembros del Jurado de Tesis:

Dr. Jhony De La Cruz Vugas
PRESIDEN’BE

c,'s&Y‘..J

DRyl Sebastﬁ%«
MIEMBR

N\
=Ly

Dr. Jhony A. De La Cruz Vargas

. WE \

JOSE MANUEL VELA RUIZ ,MD

Tima 10 de Fehrora de 2021
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ANEXO 6: REPORTE DE ORIGINALIDAD DEL TURNITIN

FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL
DE CANCER GASTRICO DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL
HOSPITAL MARIA AUXILIADORA DURANTE LOS ANOS 2018-
2020

INFORME DE ORIGINALIDAD

10. 9. 0- 6-

INDICE DE SIMILITUD  FUENTES DE PUBLICACIONES TRABAJOS DEL
INTERNET ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

Submitted to Universidad Ricardo Palma 3
Trabajo del estudiante %

Submitted to Universidad Andina del Cusco 2
Trabajo del estudiante %

repositorio.urp.edu.pe 2 .
Fuente de Internet I{J
n repositorio.uees.edu.ec 2 .
Fuente de Internet f{l‘
revistas.urp.edu.pe 1 .
Fuente de Internet f{J
B www.elrincondelamedicinainterna.com 1 .
Fuente de Internet f{J
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ANEXO 7: CERTIFICADO DE ASISTENCIA AL CURSO TALLER

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
MANUEL HUAMAN GUERRERO

VIl CURSO TALLER PARA LA TITULACION POR TESIS
MODALIDAD VIRTUAL

CERTIFICADO

Por el presente se deja constancia que la Srta.
KATHERINE NATALIA MEDINA ROJAS

Ha cumplido con los requisitos del CURSO-TALLER para la Titulacion por Tesis
Modalidad Virtual durante los meses de setiembre, octubre, noviembre, diciembre 2020
y enero 2021, con la finalidad de desarrollar el proyecto de Tesis, asi como la
culminacion del mismo, siendo el titulo de |a tesis:

FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER
GASTRICO DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA

DURANTE LOS ANOS 2018-2020.Con [a propuesta de dos autores.

Por lo tanto, se extiende el presente certificado con valor curricular y valido por 06
conferencias académicas para la sustentacion de tesis respectiva de acuerdo a articulo
14° de Reglamento vigente de Grados y Titulos de Facultad de Medicina Humana
aprobado mediante Acuerdo de Consejo Universitario N°2583-2018.

Lima, 12 de enero de 2021
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UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

MANUEL HUAMAN GUERRERO

VIl CURSO TALLER PARA LA TITULACION POR TESIS
MODALIDAD VIRTUAL

CERTIFICADO

Por el presente se deja constancia que la Srta.
ANDREA MACHON COSME

Ha cumplido con los requisitos del CURSO-TALLER para la Titulacion por Tesis
Modalidad Virtual durante los meses de setiembre, octubre, noviembre, diciembre 2020 y
enero 2021, con la finalidad de desarrollar el proyecto de Tesis, asi como la culminacion
del mismo, siendo el titulo de la tesis:

FACTORES CLINICOS ASOCIADOS AL ESTADIO TUMORAL DE CANCER
GASTRICO DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL MARIA AUXILIADORA
DURANTE LOS ANOS 2018-2020.Con (a propuesta de dos autores.

Por lo tanto, se extiende el presente certificado con valor curricular y valido por 06
conferencias académicas para la sustentacion de tesis respectiva de acuerdo a articulo
14° de Reglamento vigente de Grados y Titulos de Facultad de Medicina Humana
aprobado mediante Acuerdo de Consejo Universitario N°2583-2018.

Lima, 12 de enero de 2021

[SARD 3 L/ e e
Dr.Jhony De Ca CilizVatgds Dra. Maria del i rén
Dbt 2

Director del Curso Taller Decana(e)
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ANEXO 8: MATRIZ DE CONSISTENCIA

Problema Objetivos Hipotesis Variables Indicadores Metodologia
¢ Existe General Hipdtesis general | Variables Operacionalizacién | Tipo de estudio:
asociacion entre | Determinar cuales son independientes: de variables: Observacional,
los factores | los factores clinicos | Ha: Existe e indice Variables analitico,
clinicos 'y el|asociados al estadio | asociacion neutréfilo — | independientes transversal y
estadio tumoral | tumoral de  céncer | significativa entre linfocitario e INL: 0=<2.44; | retrospectivo
de cancer | gastrico del servicio de | los factores e indice 1=>2.44 Muestra: Muestreo
gastrico del | oncologia del Hospital | clinicos y el plaqueta- e |PL: probabilistico tipo
servicio de | Maria Auxiliadora | estadio tumoral de linfocitario 0=<248.4, aleatorio simple de
oncologia del | durante los afios 2018- | cancer gastrico del e Nivel de 1=>248.4 los pacientes que
Hospital  Maria | 2020. servicio de albUmina e Alblimina: se encuentren
Auxiliadora oncologia del sérica 0=>3.5; hospitalizados en
durante los afios | Especificos Hospital Maria | vvariables 1=<3.5 el  Servicio de
2018-20207? o Determinar  la | Auxiliadora durante | gependientes: Variables Oncologia del
asociacion entre | los afios 2018- e Estadio dependientes Hospital Maria
el indice | 2020 clinico e Estadio Auxiliadora durante
Neutrofilo e Criterio clinico: 0=l los afios 2018-
Linfocitario y el | Ho: No existe tumoral 1: 1= 11, IV 2020
estadio tumoral | asociacion clinico e Criterioc  cT:
en pacientes con | significativa entre e Criterio 0=T1, T2: 1=
cancer gastrico. | los factores ganglionar T3, T4
o Determinar  la | clinicos 'y el clinico e Criterio cN:
asociacion entre | estadio tumoral de . Criterio 0=cN '
el indice cénc_e_r gastrico del metastasis negativo, 1=
Plaqueta. o eolont O(Ijel clinico CN positivo
Iétsry:dcigamt)urgorgll ar(])cs?)i(t)glla Mar% Cargcteristlca_s e Criterio cM:
socioeconomicas: 0=MO0, 1=M1 76

en pacientes con

Auxiliadora durante

Caracteristicas




cancer gastrico
Determinar la
asociacion entre
los niveles de
albumina sérica
y el estadio
tumoral en
pacientes  con
cancer gastrico.
Describir los
factores
sociodemografic
0os asociados al
cancer gastrico.
Determinar el
estado
nutricional
asociado a los
pacientes  con
cancer gastrico.

los
2020

anos

2018-

e Edad
e Sexo

Caracteristicas

nutricionales:
¢ indice
masa

corporal

de

sociodemograficas:

e Edad: afos
cumplidos del
paciente

e Sexo: 0=
Femenino, 1=
Masculino

Caracteristicas

nutricionales

e |IMC: 1=
<18.5, 0=
18.6-24.9, 2=
25-29.9,
3=>30
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ANEXO 9: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Resultado de la

INL division de Razén Independiente 0=<2.44
neutréfilos por Cuantitativa 1=>2.44
linfocitos
Resultado de la
IPL division de Razén Independiente 0=<248.4
plaguetas por Cuantitativa 1=>248.4
linfocitos
Nivel de albimina .
—_ . . Independiente 0=>35
Albumina segun prueba de Razdn Cuantitativa 1= <35
analisis de sangre
Los estadios 1y Il
de la clasificacion
TNM se tomaran Dependiente o=1L1
Estadio Clinico como estadio Ordinal pendie Y
Cualitativo =11, IV
tempranoy llly IV
como estadio
tardio
Nivel de .
_ . . Dependiente 0=T1,T2
Criterio cT profundidad del Ordinal Cualitativo 1=T3 T4
tumor
Criterio cN Comprpmlso Ordinal Deper_1d|(_ente 0=_CN negat_lvo
ganglionar Cualitativo 1= cN positivo
o Diseminacion a . Dependiente 0=MO
Criterio cM organo distinto Ordinal Cualitativo 1=M1
N_um_ero de afios Razén Independiente Afos cumplidos
Edad indicado en la : - :
e e Discreta Cuantitativa del paciente
historia clinica
Genero s_enal'ado Nominal Independiente 0= Femenino
Sexo en la historia P o B .
L Dicotomica Cualitativa 1= Masculino
clinica
1= Bajo peso
(IMC <18.5)
0= Normal (IMC
Estado Valor nutricional Ordinal Independiente 18.6 - 24.9)
nutricional segun IMC Politémica Cuantitativo 2= Sobrepeso
(IMC 25 - 29.9)
3= Obesidad
(IMC >30)
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ANEXO 10: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS O INSTRUMENTOS
UTILIZADOS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

1.- Identificacion:

Historia clinica: Edad:

Sexo:
Peso: IMC:
Talla:

2. Estadio clinico del Adenocarcinoma gastrico:
criteriocT: T1 [ ™3 30 120
Criterio cN: NO |:| NlD

Criterio cM: MO D MlD

3. Indice Neutréfilo Linfocitario/ indice Plaqueta Linfocitario

e NUmero de neutrdfilos:
e NuUmero de linfocitos:
¢ Numero de plaguetas:

4. Albumina:

e <35 D
e >35 []

79




ANEXO 11: BASES DE DATOS (EXCEL, SPSS)

Distrito Edad Sexo IMC T N M EC INL IPL | Albumina
Villa el Salvador 66 0 1 1 1 1 1 1 1 1
Ate 76 1 2 0 0 0 0 1 1 1
El Agustino 56 0 1 1 1 0 1 1 0 1
El Agustino 68 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Pucusana 87 1 1 1 0 0 1 1 0 0
Lurin 51 1 2 1 1 0 1 1 0 0
Villa el Salvador 72 1 3 1 1 0 1 0 0 1
Lurin 52 0 2 1 1 0 1 1 0 1
Ate 77 0 2 1 1 0 1 1 1 1
Surco 56 0 2 0 0 0 0 0 0 0
Villa el Salvador 49 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Villa el Salvador 67 0 2 1 1 0 0 0 1 0
Villa el Salvador 43 0 2 0 0 0 0 1 0 0
Villa Maria del Triunfo 89 0 0 0 0 0 0 1 1 0
Villa el Salvador 53 0 1 1 1 0 1 1 0 0
Chorrillos 55 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Chorrillos 41 0 1 1 1 0 0 0 0 0
Chorrillos 63 0 3 0 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 53 0 1 1 1 1 1 1 1 0
Chorrillos 70 0 1 0 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 62 0 3 1 1 0 1 1 0 1
Villa el Salvador 66 0 1 1 1 0 1 1 1 0
Villa Maria del Triunfo 77 0 1 1 0 0 0 1 1 1
La Molina 80 1 0 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 83 0 2 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 78 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 73 1 1 0 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 83 1 1 1 1 0 1 1 1 1
San Juan Miraflores 77 1 1 1 0 0 1 1 1 1
Cafiete 63 1 1 0 1 0 0 0 0 0
Surco 59 1 1 1 1 0 1 0 0 0
Surco 55 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Independencia 67 1 1 1 1 1 1 1 1 1
San Juan Miraflores 76 1 1 1 0 0 0 0 0 0
Surco 54 1 2 1 1 0 0 1 0 0
Chorrillos 85 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Lurin 28 1 0 1 1 1 1 1 1 1
Punta Negra 61 0 2 1 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 83 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Piura 73 1 1 1 1 1 1 1 1 1
San Juan Miraflores 79 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Chorrillos 62 0 2 1 1 1 1 1 1 1
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Lurigancho 74 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Villa el Salvador 59 1 1 0 1 0 1 1 1 0
Villa Maria del Triunfo 57 1 2 1 1 1 1 1 1 1
Chorrillos 85 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Villa Maria del Triunfo 69 0 1 1 1 1 1 1 1 1
La Victoria 78 0 1 0 0 0 0 1 1 1

Villa el Salvador 48 1 2 1 1 0 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 62 0 0 0 1 0 0 1 1 1
Villa el Salvador 75 1 1 1 0 0 1 1 1 1
Chorrillos 64 0 0 0 0 0 0 1 0 1

Villa el Salvador 53 0 1 1 1 0 1 1 1 0
Villa Maria del Triunfo 55 0 1 1 1 1 1 1 1 1
Lurin 59 0 1 1 1 0 1 1 1 1
Lurigancho 53 0 1 1 1 0 1 0 0 0

San Juan de Miraflores 73 1 1 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 73 0 1 1 0 0 0 1 0 0
Villa Maria del Triunfo 63 1 2 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 73 0 1 1 1 1 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 68 0 1 0 0 0 0 0 0 0
Rimac 43 0 1 0 1 0 0 0 0 0

Puquio 71 1 1 1 0 0 0 1 0 1

Villa Maria del Triunfo 63 1 1 1 1 0 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 79 1 0 1 0 0 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 64 0 2 1 1 0 1 1 1 1
San Juan de Lurigancho 74 0 1 1 1 0 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 72 1 1 1 0 0 0 1 0 0
San Juan de Miraflores 67 1 1 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 39 0 0 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 81 1 0 1 1 1 1 1 1 1
Surco 63 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Miraflores 61 1 2 1 1 0 1 1 1 0

Ate 42 0 1 0 0 0 0 0 0 0

El Agustino 80 0 1 1 1 0 0 0 0 0

Villa el Salvador 40 0 1 1 1 0 1 1 0 1

El Agustino 66 0 2 0 1 0 0 0 0 0

Villa Maria del Triunfo 64 1 1 1 1 0 1 1 1 1
La Victoria 70 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Villa el Salvador 58 1 1 1 1 0 1 1 0 1
San Juan de Miraflores 48 1 2 1 1 0 1 1 0 1
San Juan de Miraflores 81 0 3 1 1 1 1 1 1 1
Surco 59 0 1 1 1 0 1 1 1 1

Villa el Salvador 48 0 2 1 0 0 0 1 0 0
San Juan de Miraflores 62 0 2 1 1 0 1 1 0 1
Villa Maria del Triunfo 83 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Chorrillos 65 1 1 1 0 0 0 0 0 0
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San Juan de Miraflores 43 0 3 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Lurigancho 67 1 0 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 65 1 1 1 1 0 1 1 1 1
Surco 35 0 1 1 1 1 1 1 0 1

San Juan de Miraflores 27 1 1 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 78 0 1 1 1 0 1 1 0 0
Villa el Salvador 65 1 1 1 1 1 1 1 1 1
San Juan de Miraflores 63 0 3 1 1 0 1 1 1 1
Villa Maria del Triunfo 52 1 1 1 1 0 1 1 1 1
Villa el Salvador 79 0 2 1 1 0 1 1 1 1
Chorrillos 39 0 2 1 0 0 1 1 1 1

Surco 96 0 1 1 1 1 1 1 1 1

Villa Maria del Triunfo 61 0 1 0 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 78 1 1 1 0 0 0 0 0 0
San Juan de Miraflores 51 0 3 0 0 0 0 0 0 0
San Juan de Miraflores 47 0 0 1 0 0 1 1 1 1
Chorrillos 37 0 1 1 1 0 0 0 0 0

San Juan de Miraflores 61 1 2 1 1 1 1 1 1 1
Surco 71 1 1 1 1 0 1 1 1 1
Chorrillos 64 1 2 0 0 0 0 0 0 0

El Agustino 58 0 1 1 1 0 1 1 1 1

Villa Maria del Triunfo 74 1 1 0 0 0 0 0 0 0
Villa Maria del Triunfo 47 0 1 1 1 0 1 1 1 1
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