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RESUMEN

Objetivo: Evaluar si el indice de Onodera es efectivo en la prediccion de la
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable en el Hospital de

Alta Complejidad Virgen de la Puerta de Trujillo.

Material y métodos: Se llevé a cabo un estudio de tipo analitico,
observacional, retrospectivo, de casos y controles. La poblaciéon de estudio
estuvo constituida por 96 pacientes, distribuidos en dos grupos: con y sin

complicaciones postquirdrgicas.

Resultados: Los pacientes con indice de Onodera menor de 45 puntos
tienen 3.73 veces mas riesgo de desarrollar complicaciones postoperatorias
en comparacion con los que tienen indice mayor de 45 puntos, siendo esta

diferencia estadisticamente significativa.
Conclusiones: El indice de Onodera es efectivo para predecir la morbilidad
postoperatoria en cancer colorrectal resecable en el Hospital de Alta

Complejidad Virgen de la Puerta de Trujillo.

Palabras Claves: indice de Onodera, Cancer Colorrectal.



ABSTRACT

Objective: To evaluate whether the Onodera index is effective in predicting
postoperative morbidity in resectable colorectal cancer at the Hospital de Alta

Complejidad Virgen de la Puerta de Truijillo.

Material and methods: An analytical, observational, retrospective, case-
control study was carried out. The study population consisted of 96 patients,

divided into two groups: with and without post-surgical complications.

Results: Patients with an Onodera index of less than 45 points have a 3.73
times greater risk of developing postoperative complications compared to those
with an index of greater than 45 points, this difference being statistically

significant.
Conclusions: The Onodera index is effective in predicting postoperative
morbidity in resectable colorectal cancer at the Hospital de Alta Complejidad

Virgen de la Puerta de Trujillo.

Key words: Onodera Index, Colorectal Cancer.



1. INTRODUCCION

El cancer colorrectal (CCR) a nivel mundial encabeza la lista de principales
causas de mortalidad y morbilidad relacionadas con cancer (1).
Epidemiolégicamente, en el mundo, ocupa el tercer lugar en términos de
incidencia, pero segundo en mortalidad; en el Peru, ocupa el quinto puesto en
cancer de mayor incidencia y segundo en mortalidad (2). El aumento de la
prevalencia e incidencia del CCR se basa en factores de riesgo no modificables
como: edad avanzada, sexo masculino, antecedentes familiares y raza (3).
Ademas, por factores de riesgo modificables, en la que su intervencién reduce el
riesgo de padecer CCR que son: estilo de vida (sedentarismo), dieta baja en
contenido de fibra, alto consumo de carnes rojas, disminucion de la actividad
fisica que trae consigo un aumento de peso corporal (4), ademas el consumo

de tabaco y alcohol (5).

Desde hace décadas la cirugia se ha instaurado como el pilar fundamental en el
tratamiento del tumor potencialmente resecable de CCR; sin embargo, esto es
variable, porque depende de la condicion clinica del paciente y el estadio del
cancer (6,7), la reseccion quirargica de cancer colorrectal conlleva un elevado
riesgo de morbilidad y mortalidad, la tasa de mortalidad va desde el 1 al 16.4%
(8), sin embargo la morbilidad postoperatoria presenta una tasa de
complicaciones de hasta un tercio de los pacientes (8), 35% (9), 28% (10), 27%
(11) . Las complicaciones que pueden presentarse en la cirugia colorrectal
pueden ser las de toda cirugia mayor como trastornos hidroelectroliticos,
deshidratacion, choque, tromboflebitis (12). Ademas, se suelen presentar
complicaciones propias de la cirugia colorrectal categorizadas como inmediatas
en las que se encuentra infeccién de la herida, hematoma, dehiscencia que
pueden ocurrir hasta en un 26% (13), adicional a estas también puede
presentarse fuga anastomética proximal en un 2% a 4% y en un 6% a 12% en
anastomosis extraperitoneales (14), también hemorragias postoperatorias en un
5% y trombosis venosa en un 1% (15), oclusion intestinal que es rara en periodo
postoperatorio inmediato, lesion de la uretra y vejiga que ocurre en procesos

inflamatorios severos donde se presenta vecindad inmediata (12). Ademas, las



complicaciones que pueden presentarse después de la cirugia pueden ser
tardias como son el ileo y la obstruccion intestinal parcial en un 14% y 24%
respectivamente (14,16), atelectasias con un 60% (en pacientes cuyo estado
pulmonar no esta comprometido) (17,18), complicaciones cardiorrespiratorias
hasta en un 11%, urinarias 8%, (14,16), retraso en la cicatrizacion de herida
perineal (reseccion abdominoperineal), que debe cicatrizar en un lapso de 6
meses, recurrencia tumoral que solo debe tomarse como complicacion en caso
no se haya cumplido los méargenes de reseccion del colon y recto, trastornos
sexuales con un 50%, trastornos de miccién (reseccién abdominoperineal) ya
que el recto ya no funciona como soporte causando que la vejiga se desplace
(12). Actualmente con la evolucién de los procedimientos quirdrgicos, el abordaje
laparoscopico es un factor protector de 6 veces menos probabilidades de sufrir
complicaciones (19).

El indice de Onodera (10), también conocido como indice prondstico nutricional
(IPN) porgque en un inicio se le atribuyo su poder predictivo al estado nutricional
del paciente (20), fue propuesto en Japon en el afio de1984, donde se establecio
un valor limite menor de 40, posteriormente y con base en mas estudios, este
valor fue variando, determinandose en la actualidad y por consensos en un valor
divisorio de 45 (15,21). El 10 se calcula con los valores de albumina sérica y
linfocitos circulantes, con la siguiente formula: 10 = 10 x albamina(g/dL) + (0.005
x conteo de linfocitos/pL) (22).

Existen diversas teorias que tratan de explicar la relacién que presenta el tumor
con la albumina, una de ellas menciona que esta representa una fuente
nutricional para el crecimiento del tumor, aunque también otras teorias
mencionan que la albumina presenta un efecto anticanceroso fisioldégico por sus
propiedades antioxidantes las cuales minimizan la replicacion del ADN. El
paciente al presentar un elevado nivel de estrés fisioldégico que se acompafia de
hipoxia y dafio tisular libera citocinas proinflamatorias y factores de crecimiento
causando que los hepatocitos aumenten la produccion de proteina C reactiva y
disminuya la albumina, esto acompafado de un deterioro nutricional y funcional.

Ademas, los pacientes con cancer presentan un aumento de permeabilidad



vascular causada por la liberacion del factor de necrosis tumoral, que aumenta
la permeabilidad microvascular provocando hipoalbuminemia. Por ultimo, otra
razones que explicaria que la albimina se encuentre afectada en pacientes con
cancer es que las células cancerosas pueden producir citocinas como la IL6 la

cual modula la produccién de albumina (23).

Con respecto a los linfocitos y su relacion con el cancer colorrectal es que este
facilita el reclutamiento y proliferacion de linfocitos tanto a nivel del tejido del
tumor como a nivel sistémico, causando que el sistema inmune se desvie hacia
un patrén tolerable frente al tumor y generando un estado de inmunosupresion.
Ademas, el papel de los linfocitos en las respuestas inmunitarias y en el retorno
a la normalidad del sistema es decisivo, por lo que se suelen ver en los focos de
inflamacion, como se da en las infecciones cronicas del cancer donde se
incrementan en nimero al igual que sus funciones, para tratar de controlar la

inflamacion y activacion de células inmunitarias (24).

Como resultado del célculo de Onodera se obtendran valores mayores y
menores del punto de corte establecido de 45, donde los pacientes que
presentan un valor mayor deberian presentar minimas probabilidades de
complicaciones postoperatorias, por el contrario, los que presenten valores

inferiores, su probabilidad de tener complicaciones estaria aumentada (25).

Este indicador es una de las combinaciones mas confiables para evaluar la
morbilidad postoperatoria y el pronostico de pacientes operados de cancer
colorrectal, ya que evidencia el estado inmunolégico y nutricional preoperatorio,
este ultimo importante para reducir complicaciones infecciosas postquirdrgicas
(26). Ademas, este indice se considera un marcador de respuesta inflamatoria
sistémica frente al tumor de colon, ya que en esta respuesta interviene la
albumina (27) y los linfocitos (28), adicional a esto también se ha reportado una
correlacion existente entre el estado nutricional y la respuesta inflamatoria en el

cancer de colon (29).



Bailén M, et al (2019), en su estudio prospectivo, valora el indice de Onodera con
los valores prequirdrgicos en pacientes sometidos a cirugia curativa de CCR y
se evalua si el 10 se asocia con complicaciones infecciosas en los 30 primeros
dias postoperatorios. Encuentran que el estado nutricional e inflamatorio
preoperatorio o 10 se relaciona con la morbilidad postoperatoria luego de la
cirugia curativa de carcinoma colorrectal (CCR). Argumentan que los pacientes
que presentan alto riesgo de complicaciones, deberian retrasar su
procedimiento, para mejorar su estado nutricional, a través de suplementos
proteinicos. Ademas, en el postoperatorio emplear medidas que ayuden a
proteger la anastomosis colorrectal y otras posibles complicaciones. Gran parte
de los estudios que analizaron estas escalas son retrospectivos como: Mohri Y
en el 2013 (15) y por Cao X en el 2017 (30). Este estudio fue pionero,
prospectivo, y se centra en la morbilidad postoperatoria luego de la cirugia
curativa de CCR (31)

Mohri Y, et al (2013), en un estudio retrospectivo con 265 pacientes demuestran
que los pacientes con IO menor a 45 mantenian un elevado riesgo de presentar
complicaciones postoperatorias, exponiendo una menor supervivencia,
comparados con aquellos que tenian valores mayores de 45, en quienes su
riesgo era menor de presentarlos; siendo este indice un factor independiente
para predecir las complicaciones postoperatorias graves, ademas se
correlaciona estrechamente con marcadores tumorales, tamafio tumoral vy
clasificacion TNM, sugiriendo que valores menores de 45 se correlacionaria con
una patologia mas agresiva. Los resultados manifiestan que este indice se puede
usar para identificar el riesgo de complicaciones postoperatorias adicionado la
supervivencia a largo plazo. (15).

Tokunaga R, et al (2015), analizaron el valor del 10 y las complicaciones
postoperatorias en pacientes con CCR, dentro de los 30 dias post intervencion,
para ello revisaron 556 fichas clinicas de pacientes con dicho diagndstico, y
calcularon el 10 preoperatorio con punto de corte optimo en 45.5, en donde
pudieron determinar que esta no se asocia a las complicaciones postoperatorias

(p=0.201), pero si a las complicaciones severas (OR: 2.06, IC95%: 1.22-3.5), a
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la recurrencia del tumor (p=0.02) y menor supervivencia (HR: 3.98,p<0.001), de
igual forma la edad mayor a 65 afios (p<0.001) fue un factor de riesgo
independiente; concluyendo asi que el 10 preoperatorio predice las
complicaciones postquirdrgicas severas, recurrencia y pobre pronostico en

pacientes con CCR sometidos a reseccion primaria del tumor (32).

Cao X, et al (2017), llevaron a cabo un estudio retrospectivo para averiguar la
relacion existente entre el 10 preoperatorio y las complicaciones postquirargicas
en pacientes que fueron sometidos a cirugia curativa por CCR. Ellos
determinaron que el corte optimo del 10 fue de 44.55 el cual poseia una
sensibilidad y especificidad para complicaciones de 64.7 y 81.2%,
respectivamente, asi mismo cuando los pacientes tenian menos de ese valor,
tenian un riesgo aumentado de 3.9 veces de complicaciones postoperatorias
(p=0.002), concluyendo asi que el IO preoperatorio es factor predictor de

complicaciones postoperatorias en pacientes con CCR resecable (30).

Por lo tanto, podemos mencionar que el CCR es de las enfermedades con mayor
prevalencia e incidencia a nivel mundial, con una alta tasa de morbilidad y
mortalidad dependiente de diversos factores de riesgo que pueden ser
modificables y no modificables, estos han sido los motivos para que se realice
estudios que ayuden a disminuir las complicaciones postoperatorias y ayuden a
mejorar la sobrevida de pacientes con CCR, teniendo como resultado que varios
han propuesto la utilizacion del 10 por contar con valores de laboratorio que son
objetivos, accesibles y econémicos, como son los valores de albumina y
linfocitos. Este indice ayudaria a determinar el prondstico postoperatorio de
pacientes operados de cirugia resecable de CCR, por lo que se propone la
siguiente pregunta: ¢es efectivo el indice de Onodera en la prediccion de
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable? cuya finalidad es
probar este indice sobre nuestra poblacion, recabar resultados que servirdn para
engrosar la evidencia existente y ayudar a los pacientes con potencial riesgo de
complicaciones a mejorar su estado prequirargico y para que el médico tome la

mejor decision del momento de realizar la cirugia.
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1.1

1.2.

FORMULACION DEL PROBLEMA CIENTIFICO:
¢Es efectivo el indice de Onodera en la prediccion de la morbilidad
postoperatoria en pacientes con cancer colorrectal resecable atendidos en

el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta de Truijillo?

OBJETIVOS:

Objetivo general:
Evaluar si el indice de Onodera es efectivo en la prediccion de la
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable en el Hospital

de Alta Complejidad Virgen de la Puerta de Truijillo.

Objetivos especificos

Determinar el porcentaje del area bajo la curva ROC del indice de
Onodera en la prediccion de morbilidad postoperatoria en cancer

colorrectal resecable.

Determinar la sensibilidad del indice de Onodera como predictor de

morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

Determinar la especificidad del indice de Onodera como predictor de

morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

Determinar el valor predictivo positivo del indice de Onodera como

predictor de morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

Estimar el valor predictivo negativo del indice de Onodera como predictor

de morbilidad postoperatoria en cancer de colon resecable.

Determinar el area bajo la curva ROC del indice de Onodera de acuerdo
al punto de corte de 45 en la prediccion de morbilidad postoperatoria en

cancer de colon resecable.
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1.3. HIPOTESIS

- Hipoétesis alterna (Ha): Elindice de Onodera es efectivo en la prediccion
de la morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable en
pacientes atendidos en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la

Puerta de Truijillo.

- Hipétesis nula (Ho): El indice de Onodera no es efectivo en la prediccion
de la morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable en
pacientes atendidos en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la

Puerta de Truijillo.

2. MATERIAL Y METODO
2.1. POBLACION

- Poblacion objetivo: Pacientes con cancer colorrectal sometidos a cirugia
resecable en el HACVP, 2016-20109.

- Poblacion accesible: Pacientes con cancer colorrectal sometidos a cirugia
resecable en el HACVP, 2016-2019.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes mayores de 18 afios, ambos sexos, con diagnostico histopatolégico
de cancer colorrectal, que fueron sometidos a su primera cirugia resecable, con
seguimiento postcirugia de al menos 3 meses y que posean analitica

prequirargica en donde figure la albumina y linfocitos.
CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes que padezcan de algun otro tipo de cancer, con diagnostico de
metastasis, que tengan evidencia clinica de infeccién, presencia de
enfermedades del sistema hematologico, tratamiento previo con quimioterapia
neoadyuvante o radioquimioterapia, obstruccion intestinal que resulta en una
cirugia de emergencia, antecedente reciente de shock séptico, recurrencia de
CCR.

Pacientes operados del CCR de urgencia o que no sea de primera intencion.
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2.2.

MUESTRA

Unidad de analisis

Constituido por todos los pacientes con cancer colorrectal
atendidos en el servicio de oncologia del HACVP, 2016-2019.

Unidad de muestreo

Constituido por 96 historias clinicas de pacientes con cancer
colorrectal atendido en el servicio de oncologia del HACVP, 2016-
2019.

Tamafio muestral

Mediante el uso de la siguiente formula, la cual sirve para
determinar el tamafio muestra para estudios de casos y controles,

se afadieron los datos de una investigacion previa, segun:

_ (Z1—a/2\/ (1+@)P(1-P) + Z1—[§\/<PP1(1—P1)P2(1—P2))2

1= @(P1—P;)?

Donde:

y Ny = PNy

& iy es el nimers de casos en la muestirs,
# pzes el nimere de confroles en s muestrs,

* @ es el nimero de -:u::nh'uIEE. por caso,

Pi es la proporcion de casos expuestos,

Fz es la proporzicn de controles expuestos,

P +ipP;

P =
1o

es &l promedic ponderado

P4y Fz 52 relacionan con JR del moda siguiante:

_ ORP, o P,
TL=F)+0RF' YT OR(L-F )+ P

Ay

Zyegs:= 1,806 = Coeficiente de confiabilided del 85 % de confianza

Zy.p = 08418 = Coeficientz asoriado a una potencia de la prueba del 30 %
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Calculo mediante el uso de Epidat 4.2:

[1] Tamaifos de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos

independientes:
Datos:
Proporcidn de casos expuestos: 81,500%
Proporcion de controles expuestos: 53,043%
Odds ratio 3 detectar: 3,200
NGmero de controles por caso: 2
Nivel de confianza: 95,0%
Resultados:

Potencia (%)|  Tamaiio de la muestra®
Casos| Conftroles Total
80,0 32 B4 26

*Tamafios d2 musstra parz aplicar 2 tast 7 sin corracion por continuidad.

2.3. DISENO DE ESTUDIO

Tipo de Estudio: Observacional analitico de casos y controles.
HACVP: Hospital de Alta Complejidad “Virgen de la Puerta”.
CCR: Céncer colorrectal.

Figura 1: Disefio de estudio

w

| INDICE DE ONODERA <45
>:i PACIENTES CON MORBILIDAD

[ INDICE DE ONCDERA 2 45 POSQUIRLIRGICA } PACIENTES CON CCR SOMETIDGS A

CIRUGIA EN EL HACVP, 2016 - 2019
| INDICE DE ONODERA <45 ] PACIENTES SIN MORBILIDAD
//' POSQUIRURGICA
| INDICE DE ONODERA 2 45

m
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2.4. Definicion operacional de variables
Variable Definicion operacional Escala Indica | Indice
dor
VARIABLE DEPENDIENTE
Presencia de alguna complicacion dentro
de los 90 dias de sometido a cirugia por
Cualitatia
Complicaciones CCR: infeccibn de sitio operatorio, Sl
Nominal HC
postquirurgicas atelectasias, ilio, obstruccion intestinal, NO
Dicotémica
fistulas anastomoéticas, reintervencion,
neumonia intrahospitalaria y muerte.
VARIABLE INDEPENDIENTE
Valor obtenido de la albumina y linfocitos
245
) séricos preoperatorios, calculado segun: | Cualitativa
Indice de Onodera HC
INP= 10 x alblmina(g/dL) + (0.005 x | Nominal <45
conteo de linfocitos/pL)
COVARIABLES
Tiempo transcurrido desde el nacimiento
Cuantitativa de 245
Edad hasta la recoleccion de datos y que se HC
razén <45
encuentre registrada en la historia clinica.
Cualitativa Masculino
Género del paciente, consignado en la
Sexo Nominal HC | Femenino
historia clinica.
Dicotomica
Colon derecho
Cualitativa
Localizacion del tumor, consignado en Colon
Localizacion Nominal HC
reporte operatorio. izquierdo +
Dicotémica
Recto
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Diagnéstico de alguna enfermedad | Cualitativa Sl
Comorbilidades cronica 0 en tratamiento de la misma, | Nominal HC | NO
consignado en la historia clinica. Dicotémica
Cualitativa Sl
e Diabetes Diagndstio médico de dabetes mellitus
Nominal HC | NO
Mellitus tipo 2 tipo 2, consignado en la historia clinica.
Dicotomica
Cualitativa SI
e Hipertension Diagnéstico de hipertension arterial,
Nominal HC | NO
arterial consignado en la historia clinica.
Dicotémica
Estadiaje para describir la profundidad del | Cualitativa Tis-T1
e Tumor (T) tumor primario se ha extendido dentro del | Ordinal HC | T2-T3
revestimiento del intestino. . Politdmica Td4a-T4b
Cualitativa NO - Nla - N1b
e Ganglio (N) Numeros de ganglios afectados. Ordinal HC | - N1c - N2a —
Politémica N2b
MO
Cualitativa
Descripcion de la diseminacién del cancer Mla
e Metéstasis (M) Ordinal HC
a otras partes del cuerpo. M1b
Politbmica
Mlc
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2.5. Procedimientos y técnicas

Se solicitaran los permisos adecuados a la universidad y a la institucion

hospitalaria.

Luego de obtenidos los permisos en la universidad y la institucién hospitalaria,
se ingresara al sistema informatico en busca de todos los pacientes con

diagnéstico de CCR.

Las historias clinicas seran de pacientes sometidos a cirugia resecable de
primera intencion entre los afios 2016 y 2019, que cuenten con diagnostico
plenamente confirmado por histopatologia y andlisis prequirdrgico que
contemple todas las variables del cuadro de operacionalizacion.

Se anotaran a los pacientes que tengan por lo menos 3 meses de seguimiento

luego de su primera cirugia curativa.

Tanto la albumina como el recuento linfocitario total seran tomados del ultimo

reporte de laboratorio antes de la cirugia.

Se recolectara los datos pertinentes correspondientes a las variables en
estudio, las cuales se incorporaran en la hoja de recoleccion de datos (Anexo
N° 1).

Los datos seran ordenados en una Hoja de Excel® 2016 para luego ser

analizados con el paquete estadistico IBM SPSS Statistics 25

2.6. Plan de analisis y datos

Estadistica descriptiva: Los resultados se presentaran en una tabla
cruzada con frecuencias absolutas, porcentuales y grafico de barras
comparativo.

Estadistica analitica:

Para evaluar los resultados se usara el andlisis bivariado con la medida de
riesgo del Odds ratio con su respectivo intervalo de confianza del 95%, la
prueba Chi Cuadrado de Pearson con nivel de significancia del 5% (p < 0,05)
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- Estadigrafo:
Odds ratio e intervalo de confianza (Woolf y Cornfield), la estimacién de la

Odds ratio para la poblacion es:

_ajc

OR = 777

- Intervalo de confianza aproximado para OR, método de Woolf:

Aplicando una transformacién logaritmica se obtiene:

In(OR) * zz e.e. (In(OR))

donde e.e.(In(OR)) = % + % + % + % . Ver Tabla N° 01.

Tabla 1: Disposicidon de los sujetos incluidos en un estudio de casos y controles

Disposicion de los sujetos incluidos en un estudio de
casos y controles

Casos Controles
Expuestos a b a+b
No expuestos c d c+d
a+c b+d n

- Aspectos éticos

Debido al tipo de disefio se mantendra en confidencialidad los datos
de los pacientes, los resultados parciales (de cada sujeto incluido) no
seran divulgados, solo seran utilizados para cumplir los fines de la
investigacién, respetando asi la declaracion de Helsinkil (33), la ley
general de salud peruana (34) y el cédigo de ética y deontologia del
Colegio Médico del Peru (35).
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3. RESULTADOS

Luego de aplicar los criterios de inclusion y exclusion, finamente fueron
analizados 96 pacientes (tabla 2). De ellos, 87 (90.63%) presentaban una edad
> 45y solo 9 (9.38%) presentaban menor de 45 afos. La distribucién con
respecto al sexo fue: 49 (51.04%) hombres y 47 (48.96%) mujeres. El tumor se
localizo en el colon derecho en 51 casos (53.13%) y en el colon izquierdo mas
recto en 45 casos (46.88%). Los pacientes que presentaron comorbilidades DM
tipo 2 fueron 89 (92.71%) y los que no presentaron fueron 7 (7.29%). Los
pacientes que presentaron HTA fueron 62 (64.58%) y los que no presentaron
fueron 34 (35.42%). La distribucion del estadio del tumor fue la siguiente:
estadio | fueron 5 pacientes (5.21%), estadio Il fue 1 paciente (1.04%), estadio
[l fueron 18 pacientes (18.75%), estadio IV fueron 72 pacientes (75%).

Tabla 2: Distribucién de los factores de riesgo segun nuestra muestra de
pacientes.

Variable \ indice | Frecuencia | %
Masculino 49 51.04%
Femenino 47 48.96%
<45 9 9.38%
> 45 87 90.63%
Localizaciéon Colon derecho 51 53.13%
Colon izquierdo + Recto 45 46.88%
Comorbilidades Si 89 92.71%
No 7 7.29%
Diabetes Mellitus tipo 2 Si 89 92.71%
No 7 7.29%
Hipertension arterial Si 62 64.58%
No 34 35.42%
Estadio | 5.21%
Il 1 1.04%
11 18 18.75%
)Y 72 75.00%
Complicaciones postquirurgicas Si 32 33.33%
No 64 66.67%
indice de Onodera < 45 37 38.54%
> 45 59 61.46%
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Despueés de aplicar la curva ROC (Figura 3), obtuvimos un punto de corte de 45
por lo que 59 pacientes (61.5%) presentaron valores iguales o superiores y los
37 restantes (38.5%), inferiores.

Durante los 90 primeros dias postoperatorios, 32 pacientes (33.33%)
presentaron algun tipo de complicacion, de estos 19 (59.4%) presentaron un
indice de Onodera menor de 45 y solo 13 (40.6%) mayor o igual. Los pacientes
que no presentaron ninguna complicacion fueron 64 pacientes (66.67%), de los
cuales 46 (71.9%) presentaron un indice de Onodera mayor o igual de 45 y solo
18 (28.1%) presentaron un valor menor al punto de corte. En total 37 pacientes
(38.5%) presentaron un 10 menor de 45 y 59 pacientes (61.5%) presentaron un
indice de Onodera mayor o igual a 45 (tabla 3).

Tabla 3: Calculo de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
negativo del indice de Onodera.

Complicaciones
Postoperatorias Total
indice de Onodera Presente Ausente n (%)
n (%) n (%)
<45 19 (59.4) 18 (28.1) 37 (38.5)
> 45 13 (40.6) 46 (71.9) 59 (61.5)
Total 32 (100.0) 64 (100.0) 96 (100.0)

(*) Valor p= 0.003. Odds ratio = 3.735 (I.C. 95% = 1.532 — 9.108).
Sensibilidad: 59.38% (I.C. 95%: 42.26 — 74.48)

Especificidad: 71.88% (I.C. 95%: 59.87 — 81.41)

Valor predictivo positivo: 51.35% (I.C. 95%: 35.89 — 66.55)

Valor predictivo negativo: 78% (I.C. 95%: 65.87 — 86.65)
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Figura 2: Curva ROC para el 10: el area bajo la curva es 0,697 con un valor de
p=0.002.
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Figura 3: Curva ROC para discriminar el punto de corte del 10 245
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El area bajo la curva es 0.656 (65.6%) con intervalos de confianza entre 0.538
—0.775 (p = 0.013)

Se interpreta mediante la prueba Chi cuadrado que los pacientes con indice de
Onodera < 45 puntos tienen 3.73 veces mas riesgo de desarrollar
complicaciones postoperatorias en cancer colorrectal resecable en
comparacion con los que tienen indice 245 puntos, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa.
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4. DISCUSION

El cancer colorrectal ha ido incrementando su prevalencia mundial en los
altimos 20 afios, trayendo consigo grandes problemas de salud publica para
los gobiernos, asi que para tratar de resarcir los dafios ocasionados se ha
realizado diversas acciones en salud publica que ha conllevado un alto coste

social y econémico (36).

El tratamiento base para el cancer colorrectal es la reseccion quirdrgica, que
trae consigo complicaciones post cirugia como: atelectasias (las mas
frecuentes) con un 60%(8,9), estenosis benigna con un 5.8% a 20% (37),
infeccion de la herida operatoria con un 26% (11), fugas anastométicas de 3%
a 9%(12), ilio 14% y obstruccion intestinal 24% (12,13). Todas estas terminan
afectando la morbilidad y consecuentemente la sobrevida del paciente

operado por cancer colorrectal.

Con la finalidad de mitigar los dafios ocasionados por la cirugia resecable del
CCR, en los ultimos afios se ha impulsado el estudio que vincula el cancer
colorrectal y sus complicaciones, con el estado clinico prequirdrgico del
paciente, dando consigo diversas escalas que involucran valores
laboratoriales con complicaciones de cancer colorrectal, una de ellas y que
lidera en investigaciones en el continente asiatico, es el indice de Onodera
(10), que lleva el nombre por su creador, quien menciona que a través de este
indice se puede predecir si el paciente sometido a reseccion de cancer
colorrectal pudiese presentar diversas complicaciones postoperatorias e
incrementar su morbilidad (22). Este indice puede facilitar al médico tratante
en prever complicaciones postoperatorias - en mayor cantidad las infecciosas-
y reducirlas, las cuales estan relacionada con un peor prondéstico oncologico.
Otro gran beneficio de este indice es que utiliza valores analiticos objetivos
que son la albumina y los linfocitos haciéndolo accesible, de bajo costo y

sencillo.

Nuestro estudio encontro una diferencia significativa con respecto a que los
pacientes que presentaban un indice de Onodera < 45 puntos, presentaban
3.73 veces mas riesgo de desarrollar complicaciones postoperatorias en

cancer colorrectal resecable, obteniendo resultados similares al estudio
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realizado por Mohri Y, et al (2013) quienes llevaron a cabo un estudio analitico
retrospectivo para analizar el valor prondstico del 10 en pacientes que son
sometidos a cirugia curativa por CCR, incluyendo a 365 pacientes de los
cuales 134 presentaron complicaciones post quirdrgicas, que luego de ajustar
las variables intervinientes del IO preoperatorio, este se asoci6 a 1.84 veces
mas riesgo de complicaciones postoperatorias (p=0.008) (15), al igual que
Cao X, et al (2017) quien menciona que cuando los pacientes presentaban un
valor menor a su punto de corte calculado de 44.55, estos presentaban un
riesgo aumentado de 3.9 veces de complicaciones postoperatorias (p=0.002)
(30), aunque no coincidiendo por completo con Tokunaga R, et al (2015)
quienes revisaron 556 fichas clinicas de pacientes y calcularon el 10
preoperatorio con punto de corte optimo en 45.5, determinando que este no
se asocia a complicaciones postoperatorias (p=0.201), pero si a las
complicaciones severas (OR: 2.06, 1C95%: 1.22-3.5). Estos tres estudios
concuerdan con el nuestro y concluyeron que el IO es un indicador
preoperatorio Util para predecir las complicaciones postquirdrgicas en
pacientes sometidos a cirugia curativa de CCR.

Nuestro estudio presento una sensibilidad de 59.38% (I.C. 95%: 42.26 —
74.48) y una especificidad de 71.88% (I.C. 95%: 59.87 — 81.41) con un valor
predictivo positivo de 51.35% (1.C. 95%: 35.89 — 66.55) y un valor predictivo
negativo de 78% (I.C. 95%: 65.87 — 86.65), valores similares de los que
obtuvieron Mohri Y, et al (2013) que presento una sensibilidad de 51.5% y
una especificidad del 72.5% (15) y también Cao X, et al (2017) quienes
presentaron una sensibilidad y especificidad para complicaciones

postquirdrgicas de 64.7% y 81.2% respectivamente (30).

Por ultimo, nuestro estudio discrimino el punto de corte en 45 con el area bajo
la curva de 0.656 (65.6%) con intervalos de confianza entre 0.538 — 0.775 (p
=0.013) similar a lo que presento Bailon M et al. Quienes sefialaron un punto
de corte de 45.25 (area bajo la curva de 0.695). Ademas, concluyendo al igual
gue nuestro estudio que el 10 es un marcador prondéstico independiente de

complicaciones posquirdrgicas de pacientes con CCR (23).
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El presente trabajo, se suma a los pocos estudios en el continente americano
que relaciona el indice de Onodera con las posibles complicaciones
postoperatorias y muestra que un valor inferior al punto de corte 45 de 10 al
momento del diagndstico de carcinoma, el paciente puede presentar un
aumento en las posibilidades de presentar complicaciones postoperatorias,
independiente del pTNM, facilitando al médico tratante en conocer el
pronéstico del paciente antes de haber decidido el tratamiento y sin contar aun
con el estudio patolégico de la pieza quirargica. Por ende, constituye un
parametro sencillo, accesible y econémico para determinar el prondstico de
cancer colorrectal resecable desde la primera etapa (diagnostico), pudiendo
ser utilizado para la toma de decisiones en el tratamiento y brindar un manejo

mas agresivo en beneficio del paciente (38)

Nuestra hipotesis que menciona que el 10 es efectivo en la prediccion de la
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable fue validada en el
presente estudio, dandole aun mayor credibilidad al tener similares
conclusiones que los antecedentes presentados.

Nuestro andlisis presenta la limitacion de ser retrospectivo, unicéntrico,
presentando una dificultad por la poca cantidad de datos, aunque aventaja
que permite homogeneidad de la intervencién quirurgica, evitando sesgos de
cirujanos. Los sesgos que pudimos cometer son el de seleccion al no conocer
si el paciente interrumpié o modifico las indicaciones medicas postcirugia,
pudiendo presentar complicaciones por factores externos a la intervencion o
al estado del paciente, ademas que los controles pudieron habérselos
realizado en otra institucion de salud y no contar con registro de
acontecimiento o complicaciones presentadas. Tambien pudimos haber
cometido sesgo de medicion a causa de la mala calibracion de instrumentos,
afectando las buenas practicas de laboratorio (BPL). Por altimo, el no acuerdo
de punto de corte dificulta la extrapolacion de resultados y conclusiones,

haciendo que nuestra sensibilidad y especificidad no sean tan altas.

Consideramos de gran importancia que se validen estos datos en estudios de
tipo prospectivo y multicéntrico con una poblacion mas extensa para darle
mayor confiabilidad, interpretabilidad y validacibn externa a nuestros
resultados.
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En caso que se confirme que el 10 es efectivo, esto facilitaria en gran medida
a la poblacion quienes desde el momento del diagnostico de cancer colorrectal
resecable el personal médico podria conocer el prondstico e indicar
tratamientos mas agresivos para disminuir la morbilidad y consecuentemente

la mortalidad por cancer colorrectal.
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. CONCLUSIONES

Se determina que el indice de Onodera es efectivo para predecir la
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

La sensibilidad del indice de Onodera es 59.38% como predictor de
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

La especificidad del indice de Onodera es 71.88% como predictor de
morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

El valor predictivo positivo del indice de Onodera es 51.35% como
predictor de morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

El valor predictivo negativo del indice de Onodera es 78% como predictor
de morbilidad postoperatoria en cancer colorrectal resecable.

De acuerdo al punto de corte de 45 el area bajo la curva ROC del indice
de Onodera es 65.6% en la prediccion de morbilidad postoperatoria en

cancer colorrectal resecable.
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. RECOMENDACIONES

. Al ser efectivo el indice de Onodera para predecir las complicaciones
postoperatorias de cancer colorrectal, se puede utilizar para que el
médico tratante pueda prever las complicaciones postoperatorias y
reducirlas, mejorando su estado inmunonutricional del paciente antes de

la cirugia.

La utilizaciéon de este indice es beneficioso para predecir la morbilidad
del paciente con cancer colorrectal ya que utiliza valores analiticos

objetivos, accesibles y de bajo costo.

El uso de este indice por parte del personal médico es beneficioso porque
puede conocer el prondstico e indicar tratamientos mas agresivos para

disminuir la morbilidad y mortalidad por cancer colorrectal.

. Consideramos de gran importancia que se validen estos datos en estudios
de tipo prospectivo y multicéntrico, con una poblacion mas grande para
darle mayor confiabilidad, interpretalidad y validacion externa a nuestros

resultados.
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8. ANEXOS

— ANEXO N° 01

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“Efectividad del indice de Onodera en la prediccion de morbilidad

postoperatoria en cancer colorrectal resecable”

Complicaciones postquirurgicas e SI( ) NO()
indice de Onodera .
Edad e  afos
Sexo e Hombre ( ) Mujer ()
Riesgo anestesiolégico e Altoriesgo( ) Bajoriesgo( )
Obesidad e SI( ) NO( )
Transfusion sanguinea e SI( ) NO( )
Localizacion e Colon( ) Recto ( )
Comorbilidades e SI( ) NO( )
e Diabetes Mellitus tipo 2 e SI( ) NO( )
e Hipertension arterial e SI( ) NO( )
Localizacion e Derecho( ) lzquierdo ( )
e Tumor (T) o
e Ganglio (N) °*
e Grado (G) s

Estadiaje segun el alcance del tumor, segun:

Tis: Carcinoma in situ.

T1: Hasta submucosa.
e Tumor (T) T2: Hasta muscular propia.

T3: Hasta subserosa.
T4a: Hasta peritoneo visceral.
T4b: Otros érganos

e Ganglio (N)

NUmero de ganglios, segun:

NO: No existe diseminacién.

Nla: 1 ganglio regional.

N1b: 2 a 3 ganglios regionales.

N1c: Estructuras cercanas al colon, no parecen ganglios.
N2a: Mas de 4 ganglios regionales.

N2b: Mayor a 7 ganglios

e Metastasis (M)

Descripcion de la diseminacion del cancer a otras partes
del cuerpo.

MO: No se ha diseminado.

Mla: Se disemino a 1 parte del cuerpo mas alla del colon.
M1b: Se disemino a mas de 1 parte del cuerpo.

M1c: El cancer se diseminé a la superficie peritoneal.
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