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LISTA DE ABREVIATURAS
ATM: Area total de musculo
CCR: Cancer colorrectal
DXA: Absorciometria de rayos X de energia dual
RM: Resonancia magnética
SG: Supervivencia general
SLE: Supervivencia libre de enfermedad
SLP: Supervivencia libre de progresion
SMI: indice muscular esquelético
TC:Tomografia computarizada

UH: Unidades Hounsfield

Tesis Enero 2021
VI



CAPITULOII

RESUMEN

Antecedentes: El calculo de la densidad del psoas es un método mas preciso
para determinar la sarcopenia, ya que el contenido de grasa variable del musculo
esquelético puede aumentar el area transversal, confundiendo la medicién del
area del musculo magro y no requiere estandarizacion para la altura y el peso. La
medicion de la densidad del psoas se puede realizar rapida y facilmente, utilizando
los sistemas de ultima generacién y archivos de imagenes disponibles para todos
los centros hospitalarios y, por lo tanto, se puede realizar en el momento del
estudio de imagen si es requerido. Si la medicion de la densidad del psoas es util
para la prediccion del riesgo, entonces podria generalizarse mas facilmente
utilizando este método. Si se encuentra una relacién entre el indice muscular
esquelético y area total de musculo psoas con la dehiscencia de anastomosis en
la reseccion colorrectal, esta puede llegar a ser una herramienta importante para
la evaluacion y predictor del pronostico de los pacientes, permitiendo el realizar
intervenciones oportunas para disminuir la morbilidad postoperatoria Objetivo:
Determinar la relacion entre sarcopenia mediante el indice muscular esquelético
y area total del musculo psoas con la incidencia de dehiscencia de anastomosis
en pacientes postoperados de cirugia colorrectal en el Hospital Universitario José
Eleuterio Gonzalez en el periodo de enero de 2016 a noviembre de 2020. Material
y métodos: Estudio de investigacion en humanos, riesgo minimo, no

intervencionista, observacional, descriptivo, retrospectivo, longitudinal de casos y
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controles. Se reclutaron 54 pacientes con diagndstico de cancer colorrectal
estadio clinico Ill o menor, sometidos a reseccion colorrectal y se analizaron los
hallazgos de estudios de tomografia previo al procedimiento quirurgico y se
evaluaron el indice muscular esquelético y area total del musculo psoas.
Resultados: Del grupo de pacientes con dehiscencia de anastomosis se presento
una menor area muscular total a nivel de L3 en comparacion al grupo sin
dehiscencia de anastomosis de manera significativa (7,16 vs 7,73 cm2, p = 0,408)
y un indice muscular esqueletico por debajo de lo establecido por Prado et al. de
acuerdo al genero para sarcopenia en comparacion del grupo sin dehiscencia de
anastomosis de manera significativa (40,7% vs 29,6%, p = 0,173). Discusién: El
estudio recopilo un seleccion de pacientes lo suficientemente homogenea dentro
de las caracteristicas demograficas y clincias de la poblacion, en cual se no se
encontro diferecnia significativa dentro de estas variables. Se encontré que en
pacientes un indice muscular esquelético menor a lo establecido por Prado et al.
asi como una menor area muscular total a nivel de L3 si existe una mayor
asociacion significativa a presentar como desenlace dehiscencia de anastomosis;
sin embargo, esta asociacion no presenta una relacion directa con el indice de
masa corporal u otras condiciones clinicas ya establecidas. Conclusiones: A
pesar de lo reducido y las condiciones retrospectivas de nuestro estudio, pudimos
identificar como un factor predictor el estado sarcopénico para riesgo de presentar
dehiscencia de anastomosis después de una reseccidn colorrectal, esta mediante
la evaluacion tomografica, esto con la finalidad de poder detectar de manera

oportuna esta condicidn para poder realizar estrategias que mejoren esta
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condicion clinica en el paciente oncologico y sus posibles desenlaces

posoperatorios.
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CAPITULO I

MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES

Las enfermedades agudas y crénicas en la mayoria de los sistemas de 6rganos
tienen efectos pronunciados sobre el metabolismo, principalmente aumentando el
catabolismo, lo que conduce a condiciones deficientes relacionadas con la
nutricion que se asocian con un aumento de la morbilidad y potencialmente la

mortalidad [1].

El cancer se asocia a menudo con la pérdida de peso y el deterioro de la masa
muscular [2]. Entre los pacientes con cancer, la pérdida de musculo puede
atribuirse a la sarcopenia y, en el contexto clinico, esta condicion debe
diferenciarse de la desnutricion [3]. La masa del musculo esquelético baja es
comun entre los pacientes con cancer y predice complicaciones postoperatorias

[4].

Sarcopenia

La sarcopenia proviene del griego "sarx" para carne y "penia" para pérdida, y fue
definida por primera vez por Rosenberg [5] en 1988. Se considera una medida
mas solida de fragilidad y podria proporcionar una evaluacidon mas objetiva de la

reserva funcional del paciente [6].

Tesis Enero 2021
X



Varios analisis multivariados han demostrado que los principales factores de
riesgo para el desarrollo de sarcopenia son la edad, sexo masculino y el
porcentaje de grasa visceral, sin embargo, esta patologia esta condicionada a
otros factores a considerar como déficit de vitamina D, deficiencia de testosterona,
actividad proinflamatoria, estrés oxidativo, disminucién de ingesta proteica y

porcentaje de masa grasa [7].

La prevalencia de sarcopenia en individuos sanos aumenta con la edad avanzada,
oscilando entre el 9% a los 45 afos y hasta el 64% en individuos mayores de 85
afnos [8]. La frecuencia parece ser mayor en pacientes con cancer colorrectal

(CCR), oscilando entre el 12% y el 60% [9].

Liu y colaboradores demostraron que la sarcopenia es un predictor de la
mortalidad global entre los pacientes geriatricos, y actualmente se presta especial
atencion a la asociacion entre sarcopenia y diferentes condiciones patoldgicas
[10]. La sarcopenia, identificada por tomografia computarizada (TC), se asocia con
un deterioro de la supervivencia general en varias neoplasias malignas
gastrointestinales y con un aumento de la morbilidad postoperatoria. Esta
condicion tiene un impacto en los resultados oncolégicos al disminuir la
supervivencia general (SG), la supervivencia libre de enfermedad (SLE) y la

supervivencia libre de progresion (SLP) [11].
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El area total del musculo psoas se ha reconocido recientemente como un
importante predictor de resultados postoperatorios. Los investigadores de la
Universidad de Michigan reconocieron las implicaciones del area total del musculo
psoas y evaluaron el papel de la masa preoperatoria del musculo psoas en el
resultado del trasplante de higado y la reparacidn del aneurisma aortico

abdominal.

Utilizando tomografia computarizada perioperatoria, Englesbe et al. midié areas
transversales de los musculos psoas izquierdo y derecho como area total del
musculo psoas a nivel de la cuarta vértebra lumbar (L4) en 163 pacientes con
trasplante de higado. Observaron una tasa de mortalidad significativamente mas
alta en receptores de trasplante de higado con menores areas en comparacion
con los receptores de trasplante con areas mas grandes. La supervivencia a un
afno fue del 49,7% entre el grupo con el area mas pequefia en comparacion con
el 87,0% entre el grupo con el area mas grande. Del mismo modo, la supervivencia
a 3 anos fue del 26,4% entre el grupo con el area mas pequefa en comparacion

con el 77,2% entre el grupo con el area mas grande [12].

Estudios recientes han demostrado el impacto prondstico de la sarcopenia en
varios tipos de cancer. Los pacientes sarcopénicos muestran una supervivencia
significativamente peor que los no sarcopénicos con cancer de pulmén o
gastrointestinal, carcinoma de células hepaticas, cancer de esofago, linfoma,

melanoma o carcinoma de células renales [13].
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Alteraciones Fisiologicas en la Sarcopenia

El agotamiento del musculo esquelético se produce como consecuencia de una
sintesis reducida de proteinas y una mayor degradacion de proteinas en la fase
tardia de la caquexia por cancer. La sintesis de proteinas reducida puede ser
causada por un bajo estado nutricional como resultado de la anorexia y la
disminucion de la ingesta de alimentos. La degradacion de la proteina del musculo
esquelético es promovida principalmente por la via ubiquitina-proteasoma, que es
inducida por miostatina, activina A, citosinas como TNF-a e IL-6, y el factor
inductor de protedlisis. La miostatina y la activina A, miembros de la familia del
factor de crecimiento transformante 3 (TGF-3), se unen al receptor de activina tipo
2 B (Act R2B) y activan la sefalizacion de la proteina quinasa activada por
mitdgeno Smad2 / 3 y p38, lo que da como resultado el aumento -regulacion de
Atrogin-1y la proteina 1 del MuRF-1, que son ligasas E3 especificas del musculo
y desempenan papeles como reguladores clave de la degradacion de la proteina

impulsada por la ubiquitina en el musculo esquelético.

Ademas, la fosfatidilinositol-3 quinasa (PI3K) / Akt / blanco mamifero de la via de
la rapamicina (mTOR) y de forkhead O (FOXO), que son reguladores generales
de la homeostasis de la masa del musculo esquelético, se ven afectados en la
caquexia por cancer. El TNF-a regula por aumento Atrogin-1 al aumentar la

proteina nuclear FOXO4 en el musculo esquelético. El receptor de
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glucocorticoides regula la expresién de Atrogi-1 y MuRF-1. La unién del factor de
crecimiento similar a la insulina-1 (IGF-1) a su receptor provoca la activacion de
la via PISK/Akt/mTOR, que regula a la baja FOXO3 y produce una disminucion de
la expresion de Atrogin-1y MuRF-1. En conjunto, varias vias de sefializacion estan
relacionadas con la regulacion de la degradacion de la proteina del musculo
esquelético. Su inhibicidon puede contribuir a la prevencion de la caquexia por

cancer y la sarcopenia [13].

El estrés oxidativo promueve el desgaste del musculo esquelético, Fukawa y col.
reveld una regulacion al alza de la oxidacion de acidos grasos y una regulacion a
la baja de la glucdlisis en el musculo esquelético utilizando transcriptomica de
modelos basados en células madre del musculo humano y modelos de caquexia
inducida por cancer humano en ratones. Curiosamente, también mostraron que el
aumento del estrés oxidativo causado por la oxidacion excesiva de acidos grasos
podria afectar el crecimiento muscular. Por lo tanto, el aumento del estrés
oxidativo puede causar sarcopenia a traves de la oxidacién excesiva de acidos
grasos en el proceso de progresion de la caquexia por cancer. Inhibir el proceso
de oxidacién de acidos grasos podria ser eficaz para prevenir la caquexia y la
sarcopenia del cancer. En contraste, las capacidades oxidativas mitocondriales
del musculo esquelético disminuyen sin alterar la eficiencia de produccién de
adenosina trifosfato (ATP) en un modelo de rata de caquexia por cancer, que

parece ser inconsistente con los resultados informados por Fukawa et al, pero
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esto puede contribuir a la acumulacién de gotas de lipidos en la masa del musculo

esquelético [14].

Evaluacién de la Sarcopenia

La evaluacion de la sarcopenia segun el Grupo de Trabajo Europeo de Sarcopenia
en Personas Mayores (EWGSOP) se determina en funcion de tres factores: menor
masa muscular esquelética, menor fuerza muscular esquelética y menor
rendimiento fisico. La fuerza del musculo esquelético se puede evaluar mediante
una dinamometria de agarre manual de las extremidades superiores y pruebas de
fuerza de extensidon de las extremidades inferiores. La evaluacién de la funcién
fisica generalmente se basa en la velocidad al caminar. En cuanto a la masa del
musculo esquelético, el analisis de bioimpedancia, antropometria, imagenes de
rayos X de energia dual, tomografia computarizada (TC) y resonancia magnética
(RM) se recomiendan como métodos para medir la masa del musculo esquelético

por el EWGSOP.

En los pacientes con cancer, incluidos los pacientes con cancer colorrectal las
imagenes de TC generalmente se usan en la evaluacion de la sarcopenia, ya que
las tomografias computarizadas abdominales se realizan de forma rutinaria para
el diagnéstico, estadificacion, vigilancia de la recurrencia después del tratamiento

y evaluacion de la respuesta terapéutica. Por lo tanto, la mayoria de los estudios
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previos sobre sarcopenia y cancer colorrectal utilizaron imagenes de TC para

medir la masa del musculo esquelético y definir la sarcopenia [13]

La masa muscular evaluada radiolégicamente se ha sugerido como un marcador
sustituto del estado funcional [14]. El area de la seccién transversal del psoas
proporciona una estimacion de la masa muscular total y se ha utilizado en varios

estudios para predecir la masa muscular magra [15].

La tomografia computarizada se realiza de forma rutinaria antes de la operacion
para la estadificacion del cancer, la vista en seccion transversal del psoas
proporciona un método objetivo de facil obtencidén para estimar la masa muscular

magra.

En el afno 2008, Mourtzakis et al establecieron puntos de corte para el “indice
muscular esquelético lumbar” que se genera al normalizar el area de tejido
muscular en un corte axial a nivel de la vértebra L3, con el cuadrado de la estatura
del paciente. Estos puntos de corte propuestos son 554 mm?/m? para hombres y
389 mm?/m? para mujeres, sin embargo, no existen patrones locales de

comparacion [16].

Recientemente, una revision sistematica por parte de Shachar et al. indicé que un
indice muscular esquelético lumbar bajo en el momento del diagnéstico del cancer

Se asocia con una peor supervivencia en pacientes con tumores solidos [17].
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La cantidad o masa muscular se puede medir mediante varias técnicas, y se
puede informar como masa del musculo esquelético corporal total (SMM), como
masa del musculo esquelético apendicular (ASM) o como area total transversal

del musculo obtenida mediante TC de grupos musculares especificos.

Los estandares de oro para la evaluacion no invasiva de la masa muscular son la
TC y la resonancia magnética (RM) [18]. La absorciometria de rayos X de energia
dual (DXA), que es un instrumento mas disponible en contraste conlaRMy la TC,
puede determinar la masa corporal total de tejido magro o la masa del musculo

esquelético apendicular [19].

Se estan utilizando pruebas y herramientas mas nuevas para la sarcopenia.
Algunos de estos métodos alternativos son: la proyeccion de imagen de la tercera
vértebra lumbar mediante TC, la medicién del musculo de la mitad del muslo,
mediante RM o TC, determinacion del musculo psoas con TC, medicién de la

calidad muscular, mediante RM o TC o la evaluacién ecografica del musculo [20].

Las tomografias computarizadas han surgido como un método de referencia
comun, debido al hecho de que esta modalidad de imagen es una parte rutinaria

del diagndstico, la estadificacion y la vigilancia en la mayoria de los canceres.
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La tercera vértebra lumbar (L3) se considera ahora el marcador estandar para los
analisis de composicion corporal. En L3, el musculo esquelético y el tejido adiposo
se correlacionan con las cantidades de tejido de todo el cuerpo [21]. El analisis de
TC en L3 puede distinguir el tejido adiposo del tejido esquelético (psoas, musculos
paraespinales, transverso del abdomen, oblicuos externos e internos y recto del

abdomen).

El método estandar para evaluar la masa muscular es un analisis manual del area
transversal total de todos los grupos de musculos en L3 [18]. Los tejidos
especificos se identifican en funcion de sus caracteristicas anatomicas y luego se
demarcan y cuantifican en funcién de los umbrales restablecidos de unidades

Hounsfield (UH) (-29 a -150 para el musculo esquelético) [21].

Las areas musculares transversales pueden medirse rapidamente mediante el
analisis de la tomografia computarizada abdominal, y esta medida esta altamente
correlacionada con los volumenes musculares totales y tiene un bajo nivel de
variabilidad interobservador. La mayoria de estudiosa nivel mundial emplean los
puntos de corte segun Prado et al [22] calculando el indice muscular esquelético

(SMI, cm?/m?) (38,5 cm?/m? para mujeres y 52,4 cm?/m? para hombres).
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Sarcopenia y Dehiscencia de Anastomosis

Con respecto a los estudios reportados sobre la dehiscencia de anastomosis
después de la reseccion quirurgica por CCR, se han informado resultados
opuestos. En un metaanalisis reciente, la sepsis postoperatoria, la dehiscencia
anastomosis y la obstruccion intestinal fueron las complicaciones mas comunes

después de la cirugia por CCR [23].

Sun et al. reportaron que los pacientes con sarcopenia tenian una tasa
significativamente mayor de infeccidbn postoperatoria que los pacientes no
sarcopénicos (OR: 2,21, p <0,01), pero la incidencia por dehiscencia de
anastomosis (OR: 0,73, IC del 95%: 0,51 - 1,05, p = 0,09) y obstruccién (OR: 1,13,

p = 0,73) fueron similares [11].

Sin embargo, en un estudio reciente de Herrod et al, informaron que la sarcopenia
se asocio con un mayor riesgo de dehiscencia de anastomosis (OR: 14,37; IC del
95%: 1,37 - 150,04; p = 0,026). También informaron un mayor riesgo de
complicaciones de alto grado, definido como Clavien-Dindo grado Il - IV (OR:

6,33; IC del 95%: 1,6-24,24; p = 0,007) [24].

Chen et al describieron que los pacientes con sarcopenia y obesidad visceral
tenian la mayor incidencia de complicaciones, tenian una estancia hospitalaria

mas prolongada y mayores costos de hospitalizacion. Las complicaciones
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quirurgicas incluyeron infeccion de la herida, dehiscencia de anastomosis,
obstruccion intestinal y sangrado. Asi mismo, encontraron que la cirugia
laparoscopica era un factor protector (OR: 0,431; IC del 95%: 0,255 - 0,730; p =
0,002) y las complicaciones médicas (OR: 0,187; IC del 95%: 0,070 - 0,496; p =

0,001) [25].
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CAPITULO Il

HIPOTESIS

H1: Los pacientes con cancer colorrectal que presenten disminucién de la masa
muscular (sarcopenia) determinada por la valoracion del musculo psoas no
presentaran el mismo grado de riesgo de dehiscencia de anastomosis posterior al

tratamiento quirargico.

HO: Los pacientes con cancer colorrectal que presenten disminucién de la masa
muscular (sarcopenia) determinada por la valoracion del musculo psoas
presentaran el mismo grado de riesgo de dehiscencia de anastomosis posterior al

tratamiento quirargico.
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CAPITULO IV

OBJETIVOS

Objetivo General

Determinar la relaciéon entre sarcopenia mediante el indice muscular
esquelético y area total del musculo psoas con la incidencia de dehiscencia
de anastomosis en pacientes postoperados de cirugia colorrectal en el
Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez en el periodo de enero de

2016 a noviembre de 2020.

Objetivo Secundarios

1. Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacion

estudiada

2. Determinar la presencia de sarcopenia en pacientes con patologia

oncoldgica colorrectal

3. Determinar la relacién de sarcopenia con los desenlaces adversos en

postoperados de cirugia colorrectal
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Describir otras variables que se relacionan con la dehiscencia de

anastomosis en postoperados de cirugia colorrectal

Determinar el indice muscular esquelético y area total del musculo psoas

en la poblacion con patologia oncologica colorrectal
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CAPITULO V

MATERIAL Y METODOS

Unidad de Investigacion

Este estudio se realizara dentro del periodo de noviembre del 2020 a enero del
2021 en el Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” de la ciudad de
Monterrey, Nuevo Leon. El HU ofrece servicios asistenciales a la poblacion en

general de Monterrey, Nuevo Ledn, ciudades y estados colindantes

Diseno de Estudio
Estudio de investigacibn en humanos, riesgo minimo, no intervencionista,

observacional, descriptivo, retrospectivo, longitudinal de casos y controles

Poblacion en Estudio

Pacientes

Se incluira en el estudio a todos pacientes mexicanos entre 18 y 70 afios con
antecedente de cancer colorrectal con estadio clinico Il o menor, sometidos
reseccion a colorrectal oncolégica con anastomosis intestinal primaria en el
Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez. De esta poblacion se
seleccionaron casos con dehiscencia de anastomosis como controles y se
parearon por edad y sexo en una relacion 1:1 con los controles sin dehiscencia de

anastomosis.
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Indice Muscular Esquelético / Area Total de Musculo

Se seleccionaron las tomografias computarizadas prequirurgicas de los pacientes
seleccionados, las cuales fueron realizadas en un tomografo de 64 cortes General
Electric ® CT99 Light Speed VCT, se midio el area total de musculo y se calculo
el indice muscular esquelético en la tomografia prequirurgica a nivel L3 en todos
los pacientes usando la estacion de trabajo WorkStation AW Volumen Share2
MPR, primero se realizo la medicion bajo control manual del area muscular total
en centimetros cuadrados (cm2) y en base a esto el calculo de indice muscular
esquelético en centimetros cuadrados / metros cuadrados (cm2/m2) esto en base
a los parametros ya establecidos por Prado et al. siendo 38,5 cm2/m2 para

mujeres y 52,4 cm2/m2 para hombres.
Variables Demograficas
. Edad

. Sexo

Variables Clinicas

. Estadio Clinico

. Histologia

. Procedimiento Quirurgico

. Tipo de Anastomosis

. Tratamiento Neoadyuvante
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. indice de Masa Corporal

. Area Total de Musculo Psoas

. indice Muscular Esquelético

. Dehiscencia de Anastomosis

. Complicaciones Postquirurgicas

Criterios de Inclusion

e Pacientes mexicanos de ambos sexos entre 18 y 70 afios con diagnostico
de cancer colorrectal estadio clinico Ill o menor, sometidos a reseccion
colorrectal de manera electiva con anastomosis intestinal en el Hospital
Universitario “José Eleuterio Gonzalez” de 1 enero de 2016 a 30 de

noviembre de 2020.

e Pacientes con registro en expediente clinico que cuente con la informacién

completa y variables requeridas a analizar.

e Pacientes que cuenten con estudio de tomografia previo al procedimiento
quirurgico, dentro del Centro Universitario de Imagen Diagnostica del

Hospital Universitario “José Eleuterio Gonzalez”.
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Criterios de Exclusion

e Pacientes con nacionalidad extranjera.

e Pacientes que hayan sometidos a cirugia de urgencia.

e Paciente sin registro en el expediente clinico de las variables requeridas a

analizar.

e Pacientes que no cuenten con estudio de tomografia previo al

procedimiento quirurgico.

Criterios de Eliminacion

e Pacientes sometidos a reseccidn colorrectal de manera electiva con

anastomosis intestinal mas ileostomia de proteccion.
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Tamano de muestra

TAMARO DE MUESTRA PARA POBLACION AINITA

_ N=zlpxg
T AN )zl peg
al cuadrado PxQ N-1
valor N 3000 7599
valor 2 0.67 0.4489
valor P 0.12 n=| 52.332922
valor & 0.88 0.1056
valor d 0.03 00009

Se utilizé una formula de estimacion de una proporcién en una poblacion finita en
donde se quiere describir la presencia de sarcopenia mediante la valoracién del
musculo psoas como predictor independiente de riesgo de dehiscencia de
anastomosis intestinal después de la reseccién colorrectal. De acuerdo con la
literatura se espera encontrar en alrededor de un 12% de la poblacion estudiada.
Se utilizé un poder del 75% y un nivel de significancia de 0.5, por lo que el valor
de Z obtenido fue de .67, por lo cual se requieren por lo menos 53 pacientes en el

estudio. Los parametros fueron establecidos con base en la literatura y el criterio

del investigador.

Analisis Estadistico

El analisis estadistico se realiza con el software IBM ® SPSS ® statistics 19. Las

variables cualitativas se reportaran en frecuencias y porcentajes, en tabla de
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frecuencias, y en graficos. Las variables numéricas se reportaran en medidas de
tendencia central y dispersion: media y desviacion estandar en caso de ser

paramétricas, o mediana y rango intercuartil en caso de que sean no paramétricas.

Las variables categoricas se analizaran con las pruebas de Chi2 de Pearson, y en
caso de tablas de 2x2 se utilizara la prueba de Fisher. Para el analisis de las
variables numéricas se utilizara la prueba de T-student. La significancia

estadistica que se utilizara es un valor de p de 0.5.

Aspectos Eticos y Mecanismos de Confidencialidad

Se recabara y registrara la informacidn personal confidencial. Esta informacion no
contendra el nombre completo ni domicilio, pero podra contener otra informacion
como iniciales y fecha de nacimiento. EI nombre no sera conocido fuera de la

Institucidon al menos que lo requiera la Ley.

El paciente tendra el derecho de controlar el uso de sus datos personales de
acuerdo con la Ley Federal de Proteccion de datos Personales en Posicién de
Particulares, asi mismo de solicitar el acceso, correccién y oposicion de su
informacion personal. La solicitud sera procesada de acuerdo con las regulaciones
de proteccion de datos vigentes. Sin embargo, cierta informacion no podra estar
disponible hasta que el estudio sea completado, esto con la finalidad de proteger

la integridad del estudio.
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La Facultad de Medicina y Hospital Universitario, asi como el Investigador seran
los responsables de salvaguardar la informacion de acuerdo con las regulaciones

locales.

Los pacientes tendran el derecho de solicitar por escrito al médico un resumen de

su expediente clinico.

La informacion personal acerca de su salud y de su tratamiento del estudio podra
procesarse o transferirse a terceros en otros paises para fines de investigacion y
de reportes de seguridad, incluyendo agencias reguladoras locales (Secretaria de
Salud SSA a través de la COFEPRIS), asi como al Comité de Etica en

Investigacion y al Comité de Investigacion de nuestra Institucion.

Para los propdsitos de este estudio, autoridades sanitarias como la Secretaria de
Salud y el Comité de Etica en Investigacién y/o el Comité de Investigacién de
nuestra Institucion, podran inspeccionar el expediente clinico, incluso los datos
que fueron recabados antes del inicio de su participacion, los cuales pueden incluir

el nombre, domicilio u otra informacion personal de los sujetos de investigacion.

Los resultados de este estudio de investigacion podran presentarse en reuniones
o en publicaciones. La informacién recabada durante este estudio sera recopilada

en bases de datos del investigador, los cuales podran ser usados en otros estudios
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en el futuro. Estos datos no incluiran informacion médica personal confidencial.

Se mantendra el anonimato.
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CAPITULO VI

RESULTADOS

Caracteristicas de la Poblacion en General

Se realizaron de manera electiva 208 cirugias de reseccion colorrectal por cancer
de coldn en el periodo de enero 2016 a noviembre 2020 en las instalaciones del
Hospital Universitario de estos 54 procedimientos se eliminaron por falta de
tomografia prequirdrgica dentro de la institucion, y de los cuales presentaron

dehiscencia de anastomosis 32 procedimientos quirurgicos.

En la tabla 1 se muestras las caracteristicas de la poblacién, 27 casos y 27
controles; entre los pacientes analizados, la edad promedio es de 59+16,92 afos,
51,8 % (n=28) femeninos, con indice de masa corporal promedio de 25,25+5,01
m/kg2, el diagnostico mas frecuente fue de adenocarcinoma en un 98,1% (n=53),
de los cuales tenian diferenciacion tubular, papilar y tabulo-papilar el 73 %, 22 %

y 5 % respectivamente.

La presentacion de acuerdo con su estadio clinico fue de un 35,1% (n=19) en IlIB.
La cirugia mas comunmente realizada fue la sigmoidectomia con un 46,2 %

(n=25), de las cuales el 8,0% fueron de manera laparoscopica.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la poblacion en general

Variable | N (% o +DE)
Edad afios + DE | 59 + 16,92
Sexo, femenino n (%) | 28 (51,8)
IMC + | 25,25 + 5,01
Histologia, Adenocarcinoma n(%) | 53 (98,1)
Estadio Clinco, I1IB n(%) | 19 (35,1)
Localizacion, Sigmoides n(%) | 25 (46,2)
Tipo de Anastomosis, Manual n(%) | 52 (96,2)
Abordaje Laparoscopica n(%) | 2 (3,7)
Neoadyuvncia n(%) | 2 (3,7)
Mortalidad n(%) | 1 (1,8)

Factores de Riesgo

En la tabla 2 se muestran las variables estudiadas en el grupo con dehiscencia de

anastomosis y sin dehiscencia de anastomosis.

En el grupo de pacientes con dehiscencia de anastomosis se presento una menor
area total del musculo a nivel de L3 en comparacién al grupo sin dehiscencia de
anastomosis de manera significativa (7,16 vs 7,73 cm2, p = 0,408) y un indice
muscular esquelético por debajo de lo establecido por Prado et al. de acuerdo con
el genero para sarcopenia en comparacion del grupo sin dehiscencia de

anastomosis de manera significativa (40,7% vs 29,6%, p = 0,173).
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas y clinicas

Dehiscencia de

Sin Dehisencia de

Variable Anastomosis Anastomosis p
(n=27) (n=27)

Caracteristicas Demograficas

Edad afios + DE 58,97 + 16,97 59,07 £ 16,99 0,961

Sexo % 0,764

Femenino 10 (37,0) 16 (59,2)

Masculino 17 (62,9) 11 (40,7)

IMC kg/m? + DE 26,27 £ 4,70 24,74 + 5,08 0,846

Area Total del Musculo L3 (cm?) + DE | 7,16 + 3,02 7,73 +2,74 0,408

Indice Muscular Esqueletico (cm?/m?) | 11 (40,7) 8(29,6) 0,173

Neoadyuvancia % 1(3,7) 1(3,7) 1

Tabaquismo % 12 (44,4) 10 (37,0) 0,539

Esteroides % 2(7,4) 1(3,7) 0,683

Diabetes % 6(22,2) 5(18,5) 0,734

Caracteristicas Clincias

Estadio Clinico %

1A 0(0,0) 2(7,4) 0,614

IIB 1(3,7) 3(11,1) 0,587

Ic 2(7,4) 4 (14,8) 0,734

1A 2(7,4) 6(22,2) 0,846

1B 13 (48,1) 6(22,2) 0,539
10 (37,0) 5(18,5) 0,683

1Hc

Procedimiento Quirurgico

Hemicolectomia Derecha 4 (14,8) 8(29,6)

Hemicolectomia Derecha Extentida | 0(0,0) 2(7,4)

Hemicolectomia Izquierda 8(29,6) 3(111)

Sigmoidectomia 14 (51,8) 11 (40,7)

Reseccion Abdominal Baja 1(37) =0

Anastomosis

Manual 25 (92,5) 13 (48,1)

Mecanica 2(7,4) 14 (51,8)

Tesis Enero 2021
XXXIV



CAPITULO VII

DISCUSION

La sarcopenia es una entidad aun no establecida por completo su prevalencia en
la poblacién en general, aun menos en los pacientes oncologicos, en especifico
en los pacientes con cancer colorrectal. Poca es la bibliografia que reporte su
incidencia, sobretodo sus desenlaces, manejo, prevencidon y rehabilitacion de

esta.

Su estudio comenzd con la evaluacion mediante la valoracion de funciones
musculares, siendo de manera objetiva y replicable a través de estudios de
imagen la valoracion de la masa del musculo esquelético mediante la
bioimpedancia, antropometria, imagenes de rayos X de energia dual, tomografia
computarizada y resonancia magnética. Siendo a partir de estos estudios de

imagen que podemos identificar y categorizar esta condicidén en la poblacion.

Dentro de nuestra poblacién de estudio, el paciente oncoldgico, se ha asociado a
una perdida de peso corporal y deterioro de masa muscular, lo cual se atribuye a
esta condicidn de sarcopenia, una prevalencia que a desde el 12% a un 60%, por
lo cual ha sido motivo de estudio dentro de las repercusiones en los desenlaces y
resultados oncoldgicos., ya que se ha demostrado su impacto pronostico en varios

tipos de Cancer.

Tesis Enero 2021
XXXV



En el paciente oncolégico, esta mas que establecido el realizar estudios de imagen
con fin de estadificacion y extension de la enfermedad, los cuales nos permiten al
mismo tiempo poder identificar un estado sarcopénico en un momento previo a
cualquier manejo ya sea medico o quirurgico, pudiendo establecer un estado basal

considerando su repercusion durante el manejo del paciente oncolégico.

Mourtzakis et al. fueron los primeros en establecer puntos de corte para el indice
muscular esquelético lumbar que se genera al evaluar el area de tejido muscular
en un corte axial a nivel de la vértebra L3 en el musculo psoas, con el cuadrado
de la estatura del paciente. Siendo los indices por genero establecidos por Prado
et al. los que al dia hoy son los mas utilizados para establecer un estado

sarcopénico.

Respecto a la busqueda de la asociacion entre sarcopenia y desenlaces
posoperatorios, son pocos los estudios que establecer o que han identificado
como un factor pronostico para una condicibn en especifico, esto por la
heterogeneidad de los pacientes, siendo establecido por Alvayay et al. el area
muscular abdominal a través de area total de musculo a nivel de L3, asi como su
indice muscular esquelético una asociacion como predictor en la mortalidad en
pacientes oncologicos, llegando identificar hasta una prevalencia del 80,8% su

poblacion de estudio.
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Asi de la misma manera Rodriguez et al. realizaron la busqueda de la misma
asociacion que nuestro estudio, buscando una asociacién en grupos homogéneos
con la presencia de sarcopenia mediante las unidades Hounsfield y el area total
del musculo con la correlacion con la dehiscencia de anastomosis, siendo un

predictor riesgo.

Demostrando en nuestro estudio una asociacion significativa con lo establecido,
como un factor predictor a dehiscencia de anastomosis a la sarcopenia mediante

la valoracion del area total de musculo y el indice muscular esquelético.
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CAPITULO Vil

CONCLUSION

Dentro del paciente oncologico es fundamental evaluar la sarcopenia mediante
variables como el rendimiento fisico la fuerza y masa muscular. Su disminucion
tiene un impacto negativo en las condiciones y resultados posoperatorios en

pacientes sometidos a una reseccion quirurgica por cancer colorrectal.

Esta condicion representa un impacto negativo dentro de la supervivencia general,
la supervivencia sin recurrencia, la supervivencia sin enfermedad y la
supervivencia especifica del cancer en paciente con cancer colorrectal. Dentro de
la evaluacién inicial del paciente oncoldgico debe ser examinado para detectar la
sarcopenia dentro de su evaluacion inicial, evaluar los posibles desenlaces

negativos y realizar intervenciones que puedan repercutir en esta condicion inicial.

Incluir dentro de la valoracion integral en pacientes con cancer colorrectal el
abordaje de variables sarcopenicas podria ayudar a ofrecer a los pacientes
estrategias de prevencion y tratamiento. Dando oportunidad de realizar
correlaciones clinico-patologicas ya establecidas para pacientes oncologicos. Al
abordar a esta clase de pacientes con un manejo interdisciplinario mejoraria la

calidad de atencion, de vida y de resultados positivos.
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Concluyendo a la identificacion mediante la valoracion de la masa muscular por
una tomografia abdominal, evaluando el area total de musculo y el indice muscular
esqueletico como un factor predictor independiente para riesgo de dehiscencia de
anastomosis intestinal en el paciente operado de una reseccion colorrectal por
patologia oncologica; siendo esto un estado clinico condicionante dentro del

contexto del paciente.
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CAPITULO IX

ANEXOS

UANL

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON iy FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO
DR. med. GERARDO ENRIQUE MUNOZ MALDONADO
Investigador principal
Servicio de Cirugia General
Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzélez"
Presente.-

Estimado Dr. Mufioz:

En respuesta a su solicitud con nimero de ingreso P120-00404 con fecha del 30 de noviembre
del 2020, recibida en las oficinas de la Secretaria de Investigacion Clinica de la Subdireccion de
Investigacion, se extiende la siguiente notificacién con fundamento en el articulo 41 BIS de la
Ley General de Salud; los articulos 14 inciso VII, 99 inciso I, 102, 111 y 112 del Decreto que
modifica a la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la salud publicado el dia 2
de abril del 2014; ademas de lo establecido en los puntos 4.4, 6.2, 6.3.2.8, 8 y 9 de la Norma
Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios para la ejecucién de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos; asi como por el Reglamento interno
de Investigacion de nuestra Institucion.

Se le informa que el Comité a mi cargo ha determinado que su proyecto de investigacion clinica
abajo mencionado cumple con la calidad técnica y el mérito cientifico para garantizar la correcta
conduccion que la sociedad mexicana demanda, por lo cual ha sido APROBADO.

Titulado “Sarcopenia mediante la valoracion del musculo psoas como predictor
independiente de riesgo de dehiscencia de anastomosis intestinal después de la
reseccion colorrectal”

De igual forma los siguientes documentos:
e Protocolo en extenso, versién 2.0 de fecha 18 de Diciembre de 2020.

Por lo tanto usted ha sido autorizado para realizar dicho estudio en el Servicio de Cirugia
General del Hospital Universitario como Investigador Responsable. Su proyecto aprobado ha
sido registrado con la clave CG21-00002. La vigencia de aprobacion de este proyecto es al dia
13 de Enero del 2022.

Participando ademas el Dr. Carlos Pacheco Molina como tesista, el Dr. Samuel Salazar
Palafox, Dr. Homero R. Martinez Trasfi y la Est. Barbara Vela Alanis como Co-Investigadores.

Toda vez que el protocolo original, asi como la carta de consentimiento informado o cualquier
documento involucrado en el proyecto sufran modificaciones, éstas deberan someterse para su
re-aprobacion.

Toda revisién sera sujeta a los lineamientos de las Buenas Practicas Clinicas en Investigacion,
la Ley General de Salud, el Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la salud, la NOM-012-SSA3-2012, el Reglamento Interno de Investigacién de nuestra
Institucién, asi como las demas regulaciones aplicables.

El seguimiento continuo al estudio aprobado sera el siguiente:

1. Al menos una vez al afio, en base a su naturaleza de investigacion.

> Full
a0 5 fits % VAccreditation) £ |
Comité de Investigacion y;
Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n, Col. Mitras Centro, C.P. 64460, Monterrey, N.L. México "m,% Mw‘*/
rotec™,”

Teléfonos: 818329 4050, Ext. 2870 a 2874. Correo Electrénico: investigacionclinica@meduanl.com
Septiembre 18, 2017
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UANL

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO
2. Cuando cualquier enmienda pudiera o claramente afecte calidad técnica, el mérito cientifico
y/o en la conduccién del estudio.
3. Cualquier evento o nueva informacion que pueda afectar la proporcién de beneficio/riesgo del
estudio.
4. Asi mismo llevaremos a cabo auditorias por parte de la Coordinaciéon de Control de Calidad
en Investigacion aleatoriamente o cuando el Comité lo solicite.
5. Sera nuestra obligacion realizar visitas de seguimiento a su sitio de investigacion para que
todo lo anterior se encuentre debidamente consignado. En caso de no apegarse, este Comité
tiene la autoridad de suspender temporal o definitivamente la investigacién en curso, todo esto
con la finalidad de resguardar la calidad de los datos generados durante la conduccion del
proyecto.

Atentamente,
“Alere Flammam Veritatis”
Monterrey, Nuevo Leén 13 de Enero del'2

A<

DR. C. GUILLERMO ELIZONDO RIOJAS
Presidente del Comité de Investigacion

Comité de Investigacion
Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n, Col. Mitras Centro, C.P. 64460, Monterrey, N.L. México

Teléfonos: 818329 4050, Ext. 2870 a 2874. Correo Electrénico: i igacionclinica@! com Rt
Septiembre 18, 2017
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON - FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO
DR. med. GERARDO ENRIQUE MUNOZ MALDONADO
Investigador principal
Servicio de Cirugia General
Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”
Presente.-

Estimado Dr. Mufioz:

En respuesta a su solicitud con nimero de ingreso P120-00404 con fecha del 30 de noviembre
del 2020, recibida en las oficinas de la Secretaria de Investigacion Clinica de la Subdireccion de
Investigacion, se extiende la siguiente notificacion con fundamento en el articulo 41 BIS de la
Ley General de Salud; los articulos 14 inciso VII, 99 inciso I, 102, 109 y 112 del Decreto que
modifica a la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la salud publicado el dia 2
de abril del 2014; ademas de lo establecido en los puntos 4.4, 6.2, 6.3.2.8, 8 y 9 de la Norma
Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios para la ejecucién de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos; asi como por el Reglamento interno
de Investigacion de nuestra Institucion.

Se le informa que el Comité a mi cargo ha determinado que su proyecto de investigacion clinica
abajo mencionado cumple con los aspectos éticos necesarios para garantizar el bienestar y los
derechos de los sujetos de investigacion que la sociedad mexicana demanda, por lo cual ha
sido APROBADO.

Titulado “Sarcopenia mediante la valoracion del musculo psoas como predictor
independiente de riesgo de dehiscencia de anastomosis intestinal después de la
reseccion colorrectal”

De igual forma los siguientes documentos:
e Protocolo en extenso, version 2.0 de fecha 18 de Diciembre de 2020.

Por lo tanto usted ha sido autorizado para realizar dicho estudio en el Servicio de Cirugia
General del Hospital Universitario como Investigador Responsable. Su proyecto aprobado ha
sido registrado con la clave CG21-00002. La vigencia de aprobacion de este proyecto es al dia
13 de Enero del 2022.

Participando ademas el Dr. Carlos Pacheco Molina como tesista, el Dr. Samuel Salazar
Palafox, Dr. Homero R. Martinez Trasfi y la Est. Barbara Vela Alanis como Co-Investigadores.

Toda vez que el protocolo original, asi como la carta de consentimiento informado o cualquier
documento involucrado en el proyecto sufran modificaciones, éstas deberan someterse para su
re-aprobacion.

Toda revisiéon y seguimiento sera sujeta a los lineamientos de las Buenas Préacticas Clinicas en
Investigacion, la Ley General de Salud, el Reglamento de la Ley General de Salud en materia
de investigacion para la salud, la NOM-012-SSA3-2012, el Reglamento Interno de Investigacion
de nuestra Institucion, asi como las demas regulaciones aplicables.

El seguimiento continuo al estudio aprobado sera el siguiente:

1. Al menos una vez al afio, en base a su naturaleza de investigacion.

Comité de Etica en Investigacion
Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n, Col. Mitras Centro, C.P. 64460, Monterrey, N.L. México
Teléfonos: 818329 4050, Ext. 2870 a 2874. Correo Electrénico: investigacionclinica@meduanl.com

Septiembre 18, 2017
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FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

2. Cuando cualquier enmienda pudiera o claramente afecte bienestar y los derechos de los
sujetos de investigacion o en la conduccion del estudio.
3. Cualquier evento o nueva informacioén que pueda afectar la proporcién de beneficio/riesgo del

estudio.

4. Asi mismo llevaremos a cabo auditorias por parte de la Coordinacién de Control de Calidad
en Investigacion aleatoriamente o cuando el Comité lo solicite.

5. Sera nuestra obligacion realizar visitas de seguimiento a su sitio de investigacion para que
todo lo anterior se encuentre debidamente consignado. En caso de no apegarse, este Comité
tiene la autoridad de suspender temporal o definitivamente la investigacion en curso, todo esto
con la finalidad de resguardar el bienestar y seguridad de los sujetos en investigacion

Comité de Etica en Investigacion

Atentamente,
“Alere Flammam Veritatis” o
Monterrey, Nuevo Leoén a 13 de Enero del 202'% 3

DE ETICA EN INVESTIGACION
MITE DE INVESTIGACION

DR. med.
Presidente del

ERARDO GARZA LEAL
omité de Etica en Investigacion

[ Full "

Accreditation

Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n, Col. Mitras Centro, C.P. 64460, Monterrey, N.L. México
Teléfonos: 818329 4050, Ext. 2870 a 2874. Correo Electrénico: investigacionclinica@meduanl.com

Septiembre 18, 2017
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CAPITULO XI

RESUMEN AUTOBIOGRAFICO

CARLOS PACHECO MOLINA

CANDIDATO PARA EL GRADO DE ESPECIALISTA EN CIRUGIA GENERAL

Tesis: Sarcopenia mediante la valoracion del musculo psoas como predictor

independiente de riesgo de dehiscencia de anastomosis intestinal después de la

reseccion colorrectal.

Campo de estudio: Ciencias de la salud
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