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PALABRAS CLAVE Resumen

Cancer de colon Introduccion: La localizacion del tumor primario ha surgido como factor pronéstico importante
derecho; debido a distintas caracteristicas bioldgicas.

Cancer de colon Objetivo: analizar en pacientes con cancer de colon el efecto pronoéstico de la ubicacion del
izquierdo; tumor comparando el cancer de colon derecho vs. izquierdo.

Supervivencia global; Materiales y métodos: Estudio de cohorte retrospectiva, en pacientes mayores de 18 aiios ope-
Lateralidad; rados por cancer de colon derecho o izquierdo desde enero/2016 a junio/2022 en un hospital
Factores prondsticos de cuarto nivel. Se analizaron variables sociodemograficas e histopatoldgicas. Se calculé la

supervivencia global y libre de progresion.

Resultados: Hubo un total de 247 pacientes, 145 (58.7%) con cancer de colon derecho y 102
(41.2%) con cancer de colon izquierdo. Edad promedio: derecho 70 anos, izquierdo 64 afos.
La mayoria eran mujeres. Cirugia laparoscopica en 71.6%. La mayoria de los pacientes pre-
sentaron adenocarcinomas, 68.4% bien diferenciados. El colon derecho tuvo mas probabilidad
de tumores mal diferenciados: 9.7 vs. 0.4% en izquierdo. La mayoria de los pacientes no pre-
sentaron diseminacion ganglionar (NO: 54.7%), aunque los tumores derechos presentaron mas
ganglios positivos (28 vs. 16.5%) y mas inestabilidad de microsatélites (48 vs. 4 pacientes). Pre-
sentaron metastasis 53 pacientes, sin diferencias segun lateralidad. Murieron 44 pacientes con
cancer derecho y 18 izquierdos. La localizacion derecha fue variable de riesgo independiente

* Este trabajo fue presentado como comunicacién oral en el XXVII Congreso Nacional de la Asociacidén Espafola de Coloproctologia,
organizado por la Asociacion Espafiola de Coloproctologia, celebrado del 15 al 17 de mayo de 2024.
* Autor para correspondencia. Cra. 70 N.° 1-135. Torre 5. Medellin, Colombia. Teléfono: (+57) 3013214094.
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Introduccion

para supervivencia global (HR: 1.97 [1.10-3.53]). La invasion perineural, las metastasis y el
estadio de la enfermedad fueron variables independientes de riesgo. En supervivencia libre de
progresion la lateralidad no fue factor de riesgo.

Conclusion: Se demuestra que la localizacion del tumor en colon derecho fue factor de riesgo
independiente para la supervivencia global en el cancer de colon.

© 2025 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Publicado por Masson Doyma México S.A.
Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/
licenses/by-nc-nd/4.0/).

Colon tumor location: Right side versus left side as a prognostic factor for colon
cancer survival. Analysis of a retrospective cohort

Abstract

Introduction: Primary tumor location has emerged as an important prognostic factor due to
different biologic characteristics.

Aim: to analyze the prognostic effect of tumor location in patients with colon cancer, comparing
right-sided colon cancer with left-sided disease.

Materials and methods: A retrospective cohort study was conducted on patients above 18 years
of age operated on for right-sided or left-sided colon cancer within the time frame of January
2016 and June 2022 at a quaternary care hospital. Sociodemographic and histopathologic varia-
bles were analyzed. Overall survival and progression-free survival were calculated.

Results: From a total of 247 patients, 145 (58.7%) had right-sided colon cancer and 102 (41.2%)
had left-sided disease. Mean age of the right-sided tumor patients was 70 years and mean
age of the left-sided tumor patients was 64 years. The majority of the patients were women.
Laparoscopic surgery was performed on 71.6% of patients and most of them presented with
adenocarcinoma, 68.4% of which were well differentiated tumors. Poorly differentiated tumors
were more likely in the right colon than the left, with 9.7 and 0.4%, respectively. Most of the
patients did not have lymph node dissemination (NO: 54.7%), but there were more positive lymph
nodes (28 vs. 16.5%) and more microsatellite instability (48 vs. 4 patients) in right-sided tumors.
Fifty-three patients presented with metastasis, with no differences regarding laterality. Forty-
four patients with right-sided cancer and 18 with left-sided cancer died. Right-sided location
was the independent risk variable for overall survival (HR: 1.97 [1.10-3.53]). Perineural invasion,
metastasis, and disease stage were independent risk variables. Laterality was not a factor in
progression-free survival.

Conclusion: Tumor located in the right colon was an independent risk factor impacting overall
survival in colon cancer.

© 2025 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

64 anos’. En Medellin, el cancer fue la segunda causa de
muerte y es responsable del 25% de las muertes ocurridas
en la ciudad entre 2010-2014. El cancer colorrectal ocupa

El cancer colorrectal ocupa el cuarto puesto en morbilidad
y el tercero en mortalidad por cancer a nivel mundial, con
tasas reportadas de incidencia del 19.5% y de mortalidad del
9% por cada 100,000 habitantes'.

En la region de las Américas se presentan mas de 240,000
casos nuevos al ano y aproximadamente 112,000 muertes por
esta enfermedad; asimismo, se prevé que para el aio 2030,
la incidencia de este cancer aumente en un 60%. En Colom-
bia, la prevalencia de cancer colorrectal es de 47.57 casos
por 100,000 habitantes y la mortalidad de 4.96 defunciones
por 100,000 habitantes. En el Gltimo afo, la proporcion de
casos nuevos reportados tuvo un incremento del 51% con res-
pecto a lo observado en el 2019 y la prevalencia aumento
en un 23% frente al periodo anterior. Se presentaron mas
casos en mujeres. La mediana de edad de diagnostico fue

el cuarto lugar en morbilidad, con una incidencia del 7.3% y
una mortalidad del 8.1% por cada 100,000 habitantes®.

Para el cancer de colon, la tasa de supervivencia gene-
ral a 5 afos es del 65%, pero varia del 91% para los tumores
localizados al 73% para los locorregionalmente avanzados
y al 14% para la enfermedad metastasica. Solo uno de
cada 3 casos nuevos esta localizado en el momento del
diagnéstico®.

La localizacion del tumor primario ha surgido como un
factor prondstico importante debido a distintas caracte-
risticas bioldgicas; sin embargo, el lado del cancer en el
colon, hasta la fecha, no representa un parametro pronos-
tico que altere la decision del manejo oncologico por si
solo’. Tanto Petrelli et al. como otros autores han demos-
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trado que el prondstico del cancer de colon derecho es
peor que el del izquierdo®”’, tanto en enfermedad locali-
zada como metastasica®’, demostrando que estos canceres
deberian considerarse como 2 entidades heterogéneas'®,
reportando la necesidad de un tratamiento especializado
adecuado, relacionado con la ubicacién’. No obstante, un
estudio japonés inform6 mejor prondstico en tumores de
colon derecho estadios 1y i1 en comparacion con los de colon
izquierdo''.

El objetivo de este estudio fue analizar en pacientes con
cancer de colon el efecto pronostico de la ubicacion anatoé-
mica del tumor comparando el cancer de colon derecho vs.
izquierdo de una cohorte de pacientes adultos operados y
tratados en el Instituto de Cancerologia Las Américas AUNA.

Materiales y métodos

Estudio observacional, de casos y controles, analitico de
cohorte retrospectiva con analisis de supervivencia, que
comprende los pacientes ingresados a un hospital de cuarto
nivel en la ciudad de Medellin (Colombia), en el periodo de
tiempo comprendido entre enero de 2016 y junio de 2022.
Se utiliz6 la STROBE checklist.

Los datos se tomaron de las historias clinicas de los
pacientes y del Sistema de Informacion para el Seguimiento
de Pacientes con Cancer Colorrectal del Instituto de Can-
cerologia Las Américas AUNA. Se incluyeron los pacientes
mayores de 18 anos con diagnostico histologico de cancer
de colon derecho o izquierdo y que fueron sometidos a ciru-
gia de colon derecho o de colon izquierdo desde enero del
2016 hasta junio del 2022.

Se tuvieron en cuenta variables sociodemograficas como
edad, sexo, consumo de tabaco e indice de masa corporal.
Entre las variables clinicas y los factores de riesgo y de labo-
ratorio se tuvieron en cuenta el resultado de ACE al ingreso,
el subtipo y grado histoldgico, el estadio clinico (TNM 8.2
edicion 2017), la ubicacion de la lesion, la presentacion de
urgencia con sangrado, la obstruccion, la perforacion, el
tiempo entre el diagnostico y el manejo quirdrgico, la can-
tidad de ganglios examinados y comprometidos, el tamano
tumoral, el estado de los margenes de reseccion circunfe-
rencial, la invasion perineural y/o linfovascular, el budding o
gemacion tumoral, los depositos tumorales, la inestabilidad
de microsatélites y las mutaciones somaticas: KRAS, NRAS,
BRAF. Se tuvieron en cuenta las fechas de diagndstico, de
cirugia, de Ultimo control, de recurrencia o progresion y de
fallecimiento para el calculo de la supervivencia.

El factor prondstico analizado como variable indepen-
diente fue la ubicacion anatomica del tumor (derecho vs.
izquierdo), definida como cancer de colon derecho los tumo-
res ubicados en el ciego, el colon ascendente y el angulo
hepatico del colon, y cancer de colon izquierdo los tumores
ubicados en el angulo esplénico del colon, el colon descen-
dente y el colon sigmoides. No se tuvieron en cuenta los
pacientes con cancer de colon transverso puro, es decir,
quienes por la localizacion del tumor no requerian hemi-
colectomia derecha o izquierda. Las variables de desenlace
primario fueron la supervivencia global, definida como el
periodo entre el diagnostico del cancer de colon y el falleci-
miento del paciente por cualquier causa, y la supervivencia
libre de progresion, definida como el periodo entre el diag-

nostico del cancer de colon y la evidencia imagenologica
de progresion de la enfermedad local o a distancia. Los
pacientes que en el momento de finalizar el seguimiento
del estudio no habian presentado el desenlace se constituian
censuras administrativas en el analisis.

Analisis de los datos

Las variables sociodemograficas y clinicas y los desenlaces
fueron resumidos comparando los pacientes con tumores de
ubicacién derecha vs. izquierda, para las variables cuanti-
tativas mediante promedio y desviacion estandar en caso
de cumplir el supuesto de normalidad o, en su defecto, con
mediana y rango intercuartilico. Por su parte, las variables
cualitativas se presentaron en frecuencias y porcentajes.
Se realizaron pruebas de significacion estadistica para iden-
tificar diferencias entre los subgrupos para las variables
cuantitativas con prueba t de Student o U de Mann-Whitney
segun si se acepta o rechaza el supuesto de normalidad. Para
las variables cualitativas se utilizo la prueba chi cuadrado
o la prueba exacta de Fisher para los casos con observa-
ciones dentro de una celda de la tabla cruzada menor de
5. Se realizd un analisis de supervivencia mediante curvas
de supervivencia comparando los pacientes de acuerdo con
la ubicacion anatomica del tumor (derecho vs. izquierdo)
para supervivencia global y supervivencia libre de progre-
sion, y se realizo6 prueba estadistica de significacion log-rank
para comparacion de las curvas. Para estimar la asociacion
de la ubicacion anatdmica con la supervivencia global y la
supervivencia libre de progresion se realizo un analisis multi-
variado mediante regresion de riesgos proporcionales de Cox
para determinar la asociacion bruta y ajustada por varia-
bles de confusion, incluyendo las variables clinicamente
importantes y aquellas con p <0.25 en el analisis univariado,
resultando en el modelo final. Los analisis estadisticos se
realizaron con el software estadistico SPSS-IBM version 22
(SPSS Inc., Chicago, Illinois, EE. UU.) y RStudio.

Consideraciones éticas

El protocolo se elaboré segin las normas éticas interna-
cionales y la legislacion colombiana, y tanto este como la
ejecucion del estudio fueron aprobados y vigilados por el
Comité de Etica Independiente del Instituto de Cancerolo-
gia Las Américas AUNA, el cual cumple con las normas de
Buenas Practicas Clinicas en todas sus actividades.

Resultados

Entre enero del 2016 y junio del 2022 se operaron en total
247 pacientes con cancer de colon, de los cuales 145 (58.7%)
fueron derechos y 102 izquierdos (41.2%).

La edad promedio de los pacientes con cancer de colon
derecho fue de 70 anos, mayor que la edad promedio de los
pacientes con cancer de colon izquierdo. El sexo predomi-
nante en ambas ubicaciones fue el femenino.

Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas se mues-
tran en la tabla 1.

Menos del 20% de los pacientes operados presentaron
obstruccion, perforacion o sangrado antes del manejo qui-
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Tabla 1 Caracteristicas sociodemograficas y clinicas
Variable Colon derecho Colon izquierdo Total p
(n=145) (n=102) (N =247)
Sexo, n (%)
Hombre 56 (38.6) 50 (49.0) 106 (42.9) 0.118
Mujer 89 (61.4) 52 (51.0) 141 (57.1)
Edad
Mediana [p25; p75] 70.0 [60; 78] 64.0 [57; 72.75] 67.0 [58; 76] 0.002
indice de masa corporal
Mediana [p25; p75] 25.0 [22.22; 27.07]  26.1[23.68; 28.63]  25.2 [22.78;27.91] 0.019
Tabaquismo, n (%)
No 122 (84.1) 72 (70.6) 194 (78.5) 0.012
Si 23 (15.9) 30 (29.4) 53 (21.5)
Tiempo entre diagnostico y cirugia (dias)
Mediana [p25; p75] 74.0 [48; 106] 83.5 [50; 120.5] 77.0 [48; 116] 0.294
Tipo de cirugia, n (%)
Abierta 49 (33.8) 22 (21.6) 71 (28.7) 0.045
Laparoscopica 96 (66.2) 80 (78.4) 176 (71.3)
Margen de reseccion positivo, n (%)
No 137 (94.5) 101 (99.0) 238 (96.4) 0.085
Si 8 (5.5) 1(1.0) 9 (3.6)
Numero de ganglios examinados > 12, n (%)
No 2 (1.4) 13 (12.7) 15 (6.1) 0.001
Si 143 (98.6) 89 (87.3) 232 (93.9)
Histologia, n (%)
Adenocarcinoma no especificado 118 (81.4) 100 (98.0) 218 (88.3) 0.001
Adenocarcinoma con células en anillo de sello 5 (3.4) 0 (0) 5(2.0)
Adenocarcinoma mucinoso 19 (13.1) 2 (2.0) 21 (8.5)
GIST 1(0.7) 0 (0) 1(0.4)
Neuroendocrino 2 (1.4) 0 (0) 2 (0.8)
Grado de diferenciacion, n (%)
Bien 90 (62.1) 79 (77.5) 169 (68.4) 0.001
Moderado 31 (21.4) 22 (21.6) 53 (21.5)
Mal 24 (16.6) 1(1.0) 25 (10.1)
Estadio, n (%)
I 15 (10.3) 17 (16.7) 32 (13.0) 0.258
Il 58 (40.0) 42 (41.2) 100 (40.5)
11 57 (39.3) 38 (37.3) 95 (38.5)
v 15 (10.3) 5 (4.9) 20 (8.1)
Tamaho tumoral > 50 mm, n (%)
No 32 (22.1) 45 (44.1) 77 (31.2) 0.001
Si 113 (77.9) 57 (55.9) 170 (68.8)
Estadificacién ganglionar, n (%)
NO 74 (51.0) 61 (59.8) 135 (54.7) 0.408
N1 41 (28.3) 24 (23.5) 65 (26.3)
N2 30 (20.7) 17 (16.7) 47 (19.0)
Invasion perineural, n (%)
No 120 (82.8) 81 (79.4) 201 (81.4) 0.511
Si 25 (17.2) 21 (20.6) 46 (18.6)
Invasién linfovascular, n (%)
No 104 (71.7) 84 (82.4) 188 (76.1) 0.068
Si 41 (28.3) 18 (17.6) 59 (23.9)
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Tabla 1 (continuacidn)

Variable Colon derecho Colon izquierdo Total P
(n=145) (n=102) (N=247)

Depdsitos tumorales, n (%)
No 130 (89.7) 90 (88.2) 220 (89.1) 0.836
Si 15 (10.3) 12 (11.8) 27 (10.9)

Inestabilidad de microsatélites, n (%)
No 97 (66.9) 98 (96.1) 195 (78.9) 0.001
Si 48 (33.1) 4 (3.9) 52 (21.1)

Mutacion identificada, n (%)
No 123 (84.8) 94 (92.2) 217 (87.9) 0.112
Si 22 (15.2) 8(7.8) 30 (12.1)

Tratamiento adyuvante, n (%)
No 68 (46.9) 47 (46.1) 115 (46.6) 1
Si 77 (53.1) 55 (53.9) 132 (53.4)

Metadstasis, n (%)
No 116 (80.0) 78 (76.5) 194 (78.5) 0.531
Si 29 (20.0) 24 (23.5) 53 (21.5)

Sitio de metdstasis, n (%)
Ninguno 116 (80.0) 78 (76.5) 194 (78.5) 0.721
Higado 17 (11.7) 13 (12.7) 30 (12.1)
Peritoneo 6 (4.1) 3 (2.9) 9 (3.6)
Pulmon 3(2.1) 5 (4.9) 8 (3.2)
Ganglionar 3(2.1) 3(2.9) 6 (2.4)

GIST: gastrointestinal stromal tumor (tumor del estroma gastrointestinal).
Las p resaltadas en negrita fueron las que resultaron estadisticamente significativas.

rdrgico, sin diferencia entre lateralidades. El 71.6% de todas
las cirugias fueron por via laparoscépica. De los pacientes
operados de hemicolectomia derecha, el 34% presentaron
algun tipo de complicacion frente al 30% de los pacientes
operados de hemicolectomia izquierda.

Con respecto a los resultados de patologia, en mas del
98% de los pacientes con cancer de colon izquierdo el
tipo histolégico fue adenocarcinoma no especificado. En los
pacientes con cancer de colon derecho se identifico ade-
nocarcinoma con células en anillo de sello en 5 pacientes
y adenocarcinoma mucinoso en 19 pacientes. Solo se pre-
sento un GIST y 2 tumores neuroendocrinos, los 3 casos con
lateralidad derecha.

La mayoria de los pacientes del estudio (68.4%) tenian
tumores bien diferenciados; de estos, el 36.4% eran dere-
chos y el 31.9% eran izquierdos. Los pacientes con cancer
de colon derecho tenian mas probabilidad de tener tumo-
res mal diferenciados (9.7%) comparados con los pacientes
con cancer de colon izquierdo (0.4%), con una diferencia
estadisticamente significativa.

De los pacientes con cancer de colon derecho, el 78%
tenian tumores mayores de 50mm frente al 57% de los
pacientes con cancer de colon izquierdo. El 99% de los
pacientes operados de cancer de colon derecho tenian mas
de 12 ganglios en el reporte de patologia frente al 87% de
los pacientes operados por cancer de colon izquierdo.

La mayoria de los casos no presentaron diseminacion a
ganglios linfaticos; en total 135 de los 247 pacientes fueron
NO (54.6%). Los pacientes con cancer de colon derecho

presentaron mas ganglios positivos que aquellos con cancer
de colon izquierdo (71 [28%] frente a 41 pacientes [16.5%]).

No se apreciaron diferencias significativas en el estadio
del tumor en el momento de la cirugia. Mas de la mitad
de los pacientes operados se encontraban en estadio 11 o 1
de la enfermedad segun la 8.2 clasificacion de la AJCC. Del
total de pacientes operados, 20 tenian enfermedad metasta-
sica en el momento de la cirugia, 15 de ellos con cancer de
colon derecho; la principal causa de cirugia en este esta-
dio fue la obstruccion intestinal. El margen de reseccion
fue positivo en el 6% de los pacientes con cancer de colon
derecho y en el 1% de los pacientes con cancer de colon
izquierdo; la invasion perineural se observo con mas fre-
cuencia en pacientes con cancer de colon izquierdo (21%),
mientras que en el colon derecho este tipo de disemina-
cion del tumor fue menos frecuente (17%), sin diferencia
estadisticamente significativa. Por el contrario, la invasion
linfovascular se presentd con mas frecuencia en los pacien-
tes con cancer de colon derecho (28%) comparado con los
pacientes con cancer de colon izquierdo (18%), con una
diferencia estadisticamente significativa (p =0.03). En total,
48 pacientes con cancer de colon derecho y 4 pacientes
con cancer de colon izquierdo presentaron inestabilidad de
microsatélites con una diferencia estadisticamente signifi-
cativa (p=0.001). Solo se encontro reporte de mutaciones
KRAS, NRAS y BRAF en 30 pacientes, sin identificar diferen-
cias en la presentacion segln la lateralidad.

En total 33 pacientes presentaron metastasis durante el
seguimiento. El sitio de mayor presentacion fue el higado;
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Figura 1  Grafica de supervivencia global. Log-rank 0.01.

los otros sitios de presentacion de metastasis mas comunes
fueron el peritoneo y el pulmon, sin diferencias estadistica-
mente significativas segln la lateralidad.

Se presentaron en total 44 muertes (30%) en los pacientes
operados por cancer de colon derecho y 18 muertes (12%)
en los pacientes operados por cancer de colon izquierdo.
Al comparar la supervivencia global de los pacientes segin
la lateralidad, se encuentra que en la poblacion estudiada
los pacientes con cancer de colon derecho presentaron peor
supervivencia global, con una p estadisticamente significa-
tiva (fig. 1). Pero no se encuentran diferencias con respecto
a la supervivencia libre de enfermedad segln la lateralidad
(fig. 2).

En las tablas 2 y 3 se muestran los resultados de los ana-
lisis univariado y multivariado por desenlace.

Discusion

El presente estudio expone varios resultados importantes;
en primer lugar, se muestra que la localizacion del cancer de
colon derecho fue una variable de riesgo independiente para
supervivencia global, con una HR de 1.97 (1.10-3.53). Ade-
mas de ello, se encontraron otras variables independientes
de riesgo en el analisis multivariado: la edad al diagndstico,
la invasion perineural, la presencia de metastasis y el esta-
dio de la enfermedad, siendo el estadio v el factor de riesgo
mas importante, con una HR ajustada de 13.87 (2.39-80.57).

Otros resultados importantes para el caso especifico de
la supervivencia libre de progresion donde la lateralidad no
fue un factor de riesgo fue que la presencia de depositos

tumorales, los ganglios positivos y la existencia de muta-
ciones fueron factores de riesgo independientes, siendo la
presencia de mutaciones la mas importante, con una HR de
6.26 (3.30-11.87).

Lim et al. reportan diferencias clinico-patologicas en el
cancer de colon derecho comparado con el cancer de colon
izquierdo’. En este estudio se evidencid impacto de la ubi-
cacion del tumor en los resultados de supervivencia global
con mejores supervivencias en los pacientes con cancer de
colon izquierdo comparado con el derecho, pero sin diferen-
cias estadisticamente significativas en la supervivencia libre
de progresion.

Dentro de las caracteristicas asociadas a la superviven-
cia, la edad avanzada al diagndstico aparecié como un
predictor significativo de peor supervivencia global y de
causa de muerte diferente a la progresion tumoral'?, prin-
cipalmente con edades por encima de los 65-70 afos'>. Sin
embargo, hay estudios en los que la edad de presentacion
temprana (<50 anos) esta asociada a estadios avanzados y
mayor recurrencia, aunque con supervivencia similar'. En
el presente estudio, los pacientes con cancer de colon dere-
cho tenian mayor mediana de edad (70 afos) comparados
con los pacientes con cancer de colon izquierdo (64 afos)
en el momento del diagnostico, y esto presento significacion
estadistica entre los grupos. Al realizar el analisis univariado
se evidencio un leve efecto pronostico, pero esta asociacion
no se presento en el analisis multivariado para supervivencia
global ni libre de progresion.

El sexo femenino se presentd como factor asociado a
mayor supervivencia en cancer colorrectal’®'¢, sin embargo,
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Figura 2  Grafica de supervivencia libre de progresion. Log-rank 0.975.

en esta cohorte no se evidencié un efecto pronostico rela-
cionado con el sexo. El bajo indice de masa corporal emerge
como un predictor de desenlaces negativos'’, aunque si es
inferior a 35kg/m? es reportado como factor de riesgo para
complicaciones posquirGrgicas y mortalidad'®'. En este
analisis no se evidenciaron diferencias entre los 2 grupos
relacionadas con el peso.

El tabaquismo se asocia también a un peor pronostico,
aunque sin resultados concluyentes?. En esta cohorte se
evidencié una mayor prevalencia en el consumo de cigarri-
llos de los pacientes con cancer de colon izquierdo (29%)
comparados con los pacientes con cancer de colon derecho
(15,9%), sin efecto prondstico relacionado con este habito.
Esta enfermedad puede tener complicaciones agudas como
sangrado, obstruccion y perforacion?', asociandose a un
peor prondstico?>?3. En esta cohorte no se encontraron dife-
rencias en los grupos entre los pacientes que presentaron
estas complicaciones. Incluso el tiempo entre el diagnods-
tico y la cirugia tiene implicaciones: se reporta que un
tiempo mayor de 4 semanas esta relacionado independien-
temente con una peor supervivencia global’*?>. En esta
serie, se reportd un tiempo promedio entre el diagnostico
y la cirugia mayor de 3 meses para los 2 lados del colon,
sin evidenciar diferencias en supervivencia, probablemente
atribuible al retraso en la realizacion del procedimiento en
general.

Los estadios mas avanzados presentan peor pronostico?®.
En este estudio no se encontraron diferencias en los estadios
de los pacientes de los 2 grupos. En el analisis univariado y
multivariado, tener un estadio v afecta de forma importante
la supervivencia.

Se ha considerado que el sitio de metastasis afecta tam-
bién el pronostico; un estudio reporté mayor probabilidad
de supervivencia a 3 afos en pacientes con metastasis
solamente pulmonares que en otros sitios?’. Sjo et al. encon-
traron que el cancer de colon derecho reporta mayor tasa
de incidencia de carcinomatosis peritoneal que el izquierdo,
con supervivencia media de hasta 8 meses?®?°, En el pre-
sente estudio no se encontraron diferencias en el sitio de
presentacion de metastasis entre los 2 grupos; tampoco se
demostrd relacion pronostica con el sitio de metastasis, pero
no presentar metastasis si se relacioné con mejor supervi-
vencia con una p estadisticamente significativa.

Aunque se ha descrito la elevacion del ACE preoperatorio
como un predictor de mal pronéstico, no esta clara su signi-
ficacidn para la prediccion de desenlaces a largo plazo®®3'.
En el presente estudio no se dispuso del resultado del ACE
en mas del 50% de los pacientes, por lo que no se puede
establecer una conclusion con respecto a su relacion con el
pronostico.

En cuanto a las variables histopatologicas, mas del 90%
de los pacientes del estudio presentaron adenocarcinoma,
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Tabla 2  Analisis uni y multivariado de los factores de riesgo independiente para supervivencia global

Variable

HR (IC 95% para HR)

Colon derecho
Mujer
Edad al diagnostico
indice de masa corporal
Tabaquismo
Tiempo entre diagndstico y cirugia
Numero de ganglios examinados > 12
Tamanho tumoral > 50 mm
Margen de reseccién comprometido
Invasién perineural
Invasion linfovascular
Depésitos tumorales
Inestabilidad de microsatélites
Mutacion identificada
Tratamiento adyuvante
Metdstasis
Grado de diferenciacion
Moderado
Mal

Estadio
Il
[}
\%

Ganglios positivos
N1
N2

Histologia de mal prondstico

Adenocarcinoma con células en anillo de sello

Adenocarcinoma mucinoso
GIST
Neuroendocrino

Sitio de metdstasis
Ninguno
Higado
Peritoneo
Pulmén

2,04 (1,18-3,52)
0,71 (0,43-1,18)
1,02 (1,00-1,04)
0,95 (0,9-1,02)

1,15 (0,64-2,02)
0,99 (0,99-1,00)
0,83 (0,33-2,09)
0,95 (0,55-1,63)
3,26 (1,30-8,17)
2,16 (1,24-3,76)
2,51 (1,50-4,20)
2,80 (1,47-5,34)
0,67 (0,34-1,32)
2,74 (1,54-4,85)
0,69 (0,42-1,15)
5,18 (3,12-8,59)

1,99 (1,11-3,58)
2,73 (1,35-5,55)

3,09 (0,72-13,22)
4,09 (0,95-17,46)

20,86 (4,81-90,46)

1,76 (0,96-3,24)
3,12 (1,71-5,70)

2,13 (0,66-6,84)
1,88 (0,89-3,96)
1,14 (0,0-infinito)
1,14 (0,0-infinito)

0,19 (0,06-0,57)
1,24 (0,42-3,63)
1,15 (0,33-3,94)

Univariado Multivariado
p HR (IC 95% para HR) p
0,011 2,14 (1,15-3,99) 0,016
0,187 0,86 (0,49-1,50) 0,600
0,033 1,03 (1,00-1,05) 0,033
0,17 0,93 (0,87-1,00) 0,082
0,64
0,673
0,705
0,863
0,012 1,38 (0,44-4,31) 0,573
0,006 3,62 (1,67-7,82) 0,001
0,001 0,91 (0,45-1,82) 0,800
0,002 0,99 (0,43 - 2,27) 0,986
0,251
0,001 0,44 (0,19-1,04) 0,062
0,16 0,31 (0,16-0,57) 0,001
0,001 4,78 (2,42-9,43) 0,001
0,02 2,08 (1,07-4,01) 0,029
0,005 1,415 (0,60-3,29) 0,420
0,126 3,16 (0,72-13,86) 0,127
0,057 4,44 (0,96-20,54) 0,056
0,001 13,87 (2,37- 80,93) 0,003
0,065
0,001
0,204
0,096
0,99
0,99
0,002
0,691
0,819
0,287

0,44 (0,09-1,98)

GIST: gastrointestinal stromal tumor (tumor del estroma gastrointestinal); HR: hazard ratio; IC 95%: intervalo de confianza del 95%.

Las p resaltadas en negrita fueron las que resultaron estadisticamente significativas.

hallazgo consistente con la literatura mundial y local’%33.
Los canceres de tipo mucinoso y con células en anillo de
sello usualmente se consideran como factores independien-
tes de pobre supervivencia***. En este estudio se encontré
una mayor presencia de estas 2 caracteristicas en los pacien-
tes con tumores del lado derecho (24 pacientes) comparados
con los pacientes con cancer de colon izquierdo (2 pacien-
tes). El analisis univariado no mostré relacion pronédstica de
estos tipos histoldgicos.

El grado de diferenciacion histoldgica afecta significati-
vamente la supervivencia, asociado a mayor estadificacion,
riesgo de metastasis y muerte®®* ., En el presente estudio
los pacientes con cancer de colon derecho presentaron
mas tumores con algun grado de desdiferenciacion al com-

pararlos con los pacientes de cancer de colon izquierdo.
En el analisis univariado se evidencié que los pacientes
con tumores moderadamente o mal diferenciados tenian
peor prondstico que los pacientes con tumores bien dife-
renciados, pero este hallazgo no persistio en el analisis
multivariado.

Adicionalmente, el nimero de ganglios examinados esta
asociado positivamente con una mejor supervivencia®®.
En este estudio, el 99% de los pacientes operados por
cancer de colon derecho cumplieron el criterio de cali-
dad de la cirugia de minimo 12 ganglios examinados
frente al 87% de los pacientes con cancer de colon
izquierdo; esta disparidad no se asoci6 a diferencias en
supervivencia.
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Tabla 3  Analisis univariado y multivariado de los factores de riesgo independiente de supervivencia libre de progresion

Variable

HR (IC 95% para HR)

Colon derecho
Mujer
Edad al diagnostico
indice de masa corporal
Tabaquismo
Tiempo entre diagndstico y cirugia
Numero de ganglios examinados > 12
Tamafio tumoral > 50 mm
Margen de reseccién comprometido
Invasién perineural
Invasion linfovascular
Depésitos tumorales
Inestabilidad de microsatélites
Mutacion identificada
Tratamiento adyuvante
Grado de diferenciacion
Moderado
Mal
Ganglios positivos
N1
N2
Histologia de mal prondstico

Adenocarcinoma con células en anillo de sello

Adenocarcinoma mucinoso
GIST
Neuroendocrino

0.89 (0.52-1.54)
0.58 (0.34-1.01)
0.99 (0.97-1.02)
0.96 (0.90-1.03)
2.15 (1.23-3.77)
1 (0.99-1.00)
0.60 (0.24-1.53)
0.87 (0.49-1.54)
2.73 (0.98-7.58)
1.28 (0.67-2.44)
3.09 (1.79-5.32)
4.08 (2.21-7.54)
0.59 (0.28-1.27)
6.11 (3.5-10.7)
1.57 (0.89-2.75)

1.79 (0.96-3.31)
1.65 (0.72-3.76)

2.94 (1.48-5.84)
5.31 (2.71-10.41)

1.58 (0.38-6.53)
0.96 (0.34-2.69)
0.00 (0-infinito)

Univariado Multivariado
p HR (IC 95% para HR) p
0.693 0.66 (0.36-1.21) 0.180
0.055 0.61 (0.32-1.14) 0.126
0.701
0.234 0.96 (0.90-1.03) 0.334
0.008 1.72 (0.90-3.31) 0.098
0.945
0.292
0.639
0.053 1.06 (0.33-3.37) 0.910
0.446
0.001 1.95 (0.97-3.94) 0.060
0.001 2.52 (1.27-5.5) 0.008
0.179
0.001 6.26 (3.30-11.87) 0.001
0.116 0.59 (0.28-1.20) 0.149
0.064
0.228
0.001 2.88 (1.25-6.70) 0.012
0.001 3.94 (1.59-9.76) 0.002
0.523
0.95
0.99
0.4

2.30 (0.31-16.73)

GIST: gastrointestinal stromal tumor (tumor del estroma gastrointestinal); HR: hazard ratio; IC 95%: intervalo de confianza del 95%.

Las p resaltadas en negrita fueron las que resultaron estadisticamente significativas.

Dai et al. y Kornprat et al., en sus publicaciones, han rela-
cionado un mayor diametro tumoral con peor pronodstico y
supervivencia®®“’, En esta cohorte, la mayoria de los pacien-
tes con cancer de colon derecho tenian un tumor mayor
de 50mm (113 pacientes, 78%) frente a los pacientes con
cancer de colon izquierdo (57 pacientes, 56%), aunque esta
diferencia no se relacion6 con la supervivencia de los grupos.

La positividad del margen de reseccion circunferencial se
encuentra como un indicador fuerte de mal pronostico inde-
pendiente del estadio*"*2. El compromiso de los margenes
de reseccion longitudinal se ha descrito como predictor de
recurrencia local, desarrollo de metastasis a distancia y dis-
minucion en la supervivencia libre de enfermedad*®. En esta
cohorte se encontro un 6% de margen de reseccion compro-
metido en los pacientes con cancer de colon derecho y un
1% en los pacientes con cancer de colon izquierdo, sin una
diferencia estadisticamente significativa entre los 2 grupos
ni relacion pronostica.

Mayo et al., Liebig et al. y Fujita et al. reportan la
invasion perineural como factor de mal prondstico al estar
asociado a menor supervivencia global*-# sin embargo,
hay publicaciones que no lo encuentran como factor predic-
tivo independiente en cancer de colon no metastasico?’-*.
Similarmente, la invasion linfovascular se asocia a peor
pronostico?*°. En este estudio, el 17% de los pacientes con
cancer de colon derecho y el 21% de los pacientes con cancer

de colon izquierdo tenian invasion perineural, sin diferencias
en los grupos (p=0,512). Tampoco se encontraron diferen-
cias en la presencia de invasion linfovascular, la cual se
presentaba en el 28% de los pacientes con cancer de colon
derecho frente al 18% de los pacientes con cancer de colon
izquierdo (p=0,068). Al realizar el analisis univariado se
encontré que estas 2 variables podrian tener efecto pronos-
tico; en el analisis multivariado, solo la invasion perineural
persistio, siendo estadisticamente significativa.

Se ha demostrado una asociacion entre la presencia de
depdsitos tumorales y una disminucion en la supervivencia
global®®>", En este estudio no se evidenciaron diferencias
en la presencia de depositos tumorales entre los 2 grupos ni
tampoco se encontré relacion con el pronostico.

La presencia de inestabilidad de microsatélites, que se
relaciona con los defectos de la via de reparacion de erro-
res que da como resultado el sindrome de cancer colorrectal
hereditario no polipdsico o sindrome de Lynch®?, se asocia
a mejores desenlaces oncologicos como tiempo de super-
vivencia y tiempo libre de enfermedad®>*. Gryfe et al.
reportaron que los canceres colorrectales con inestabilidad
de microsatélites tienen una supervivencia a los 5 anos del
74%, frente al 54% del resto de los tumores, diferencia que
resulta estadisticamente significativa y se mantiene para
todos los estadios®®. En esta cohorte se encontré mayor pre-
sencia de inestabilidad de microsatélites en los pacientes
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con cancer de colon derecho, un 33%, comparada con solo
el 4% en los pacientes con cancer de colon izquierdo, con
una diferencia estadisticamente significativa entre los 2 gru-
pos (p=0,001), pero la presencia de esta alteracion no se
relacion6 con la supervivencia.

Las mutaciones del gen KRAS estan presentes en el 20-60%
de los casos de cancer colorrectal®®. Shen et al. reportaron
una cohorte de pacientes en la cual el KRAS estaba mutado
con mayor frecuencia en los pacientes con cancer de colon
derecho®®. La mutacion del KRAS y NRAS en otros estudios
mostroé estar independientemente correlacionado con peor
pronédstico®’->°, sin embargo, no es un hallazgo unanime®-62,
En este estudio sélo se encontro informacion en relacion con
estas mutaciones en el 23% de toda la cohorte, sin diferen-
cias entre los 2 grupos, ni relacion con la supervivencia.

Dentro de las limitaciones encontramos el caracter his-
torico del estudio, lo cual puede haber llevado a un sesgo
de medicion no diferencial que puede alterar la calidad de
los resultados. Ademas, se realizaron multiples pruebas de
hipdtesis, por lo que se presenta riesgo de error tipo 1, es
decir, encontrar diferencias cuando realmente no existen;
sin embargo, consideramos que esto pudo ser mitigado en
el analisis multivariado. Otra limitacion del estudio es el
tamano de la muestra, dado que se encontraron al menos
14 variables independientes en el analisis multivariado, por
lo que es probable que se requiera de otros estudios con
mayor tamafno de muestra para corroborar los resultados.

Puede existir un efecto de cohorte por el periodo de
estudio entre 2016 y 2022, pues se present6 la pandemia
de COVID-19 que pudo afectar la calidad de atencion y el
pronostico de sobrevida.

Dentro de las fortalezas del estudio encontramos un
periodo de recogida de datos significativo, y dado que se
ajusto al protocolo de cancer del Colegio Americano de Pato-
logos y que ademas se dispone de personal encargado en
exclusiva de los registros de los pacientes, la base de datos
no tiene una cantidad significativa de datos perdidos. Ade-
mas, se hizo un analisis multivariado riguroso determinando
que la lateralidad del tumor es un factor de riesgo indepen-
diente de otros factores pronosticos ya conocidos. Por otra
parte, al tratarse de un centro de referencia de cancer, se
encuentra una estandarizacion de los procesos, mostrando
criterios de calidad como tener mas de 12 ganglios estudia-
dos en una gran proporcion de los pacientes y ademas la
mayoria de los procedimientos quirlrgicos se realizaron con
abordaje por via laparoscopica.

En conclusién, se evidencia que la localizacion del cancer
en colon derecho es un factor de riesgo independiente para
la supervivencia global en el cancer de colon.

Responsabilidades éticas

El protocolo se elabor6 segun las normas éticas interna-
cionales y la legislacion colombiana, y tanto este como la
ejecucion del estudio fueron aprobados y vigilados por el
Comité de Etica Independiente de Fundacion Ideas-Clinica
Las Américas AUNA, el cual cumple con las normas de Buenas
Practicas Clinicas en todas sus actividades.

Los autores declaran que este articulo no contiene infor-
macion personal que permita identificar a los pacientes,

razon por la cual el consentimiento informado no se solicito
para la publicacion de este articulo.

Para esta investigacion no se han realizado experimentos
en seres humanos ni en animales.

Financiacién

La financiacion del estudio se hizo con base en los recursos
propios de los autores.
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Los autores manifiestan no tener ningln conflicto de interés.
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