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CAPITULO 1. DATOS GENERALES

1.1  Titulo
Efectividad del uso de probidticos en la incidencia de complicaciones post cirugia

colorectal en el Hospital Nacional Dos de Mayo en el afio 2024.

1.2 Area de Investigacién

Cirugia general

1.3  Autor responsable del proyecto:

Ivan Leonardo Quifiones Trujillo

1.4 Asesor

Dra. Lourdes Rosalynn Torres Pefia

1.5 Institucion:

Hospital Nacional Dos de Mayo

1.6 Entidades o Personas con las que se coordinara el proyecto:
Departamento de Cirugia General del Hospital Nacional Dos de Mayo
Servicio de Cirugia 3 del Hospital Nacional Dos de Mayo. Departamento de Estadistica

y archivo.

1.7 Duracion:

1 afio

1.8 Clave del Proyecto



CAPITULO II: PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO

2.1 Planteamiento del Problema

2.1.1 Descripcion del Problema

Las complicaciones quirdrgicas son hechos inherentes a un procedimiento quirtirgico.
El 25% de las complicaciones en cirugia estdn relacionadas con procedimientos de
cirugia colorectal, (1) y en el Perd, después de la implementacién de protocolos de
recuperacion rapida, se informé que hasta el 29% de los pacientes sometidos a esta
cirugia experimentaron complicaciones. (2) Entre 2012 y 2017, segin datos del
American College of Surgeons, se observé que las complicaciones mds comunes
fueron el ileo postoperatorio, seguido del sangrado y las infecciones en el sitio
quirirgico. La dehiscencia de la anastomosis representa la complicacion post
operatoria con mayor preocupacion por su mayor tasa de morbimortalidad, con una

incidencia en promedio del 3.38%. (1)

Es asi como la construccién de una anastomosis representa un acto fundamental que
depende de principios basicos tales como: un cierre hermético, afrontamiento de la

submucosa, una buena perfusion, evitar la necrosis. (3)

Abordar una complicacién post operatoria implica que un cirujano entienda qué

factores estdn presentes en el pre, intra y post operatorio.

Existen multiples formas de clasificar las complicaciones post operatorias, como el
sistema de clasificacién de Calvin-Dindo, también con el indice de comorbilidad de
Charlson; que nos permiten sistematizar y abordar al paciente antes de someterse a una

cirugfa. (1)



Los programas de recuperacion, como el programa STRONG, asi como el ERAs, son
aquellos que nos sirven dentro de uno de sus objetivos para una recuperacion rapida,

con la reduccién en la frecuencia de complicaciones post operatorias.

2.1.2 Antecedentes del Problema
Liu Z. Et al en un ensayo clinico rabdomizado determiné que la administracion de

probidticos de forma perioperatoria (6 dias

antes y 10 después del acto quirtrgico) podria prevenir las alteraciones en la
permeabilidad e integridad intestinal, en las clonas de microbiota, asi como las

complicaciones post operatorias en cirugia electiva colorectal.

Después de monitorear a los pacientes durante las semanas 1, 2 y 4 después de la
cirugia, se encontré que hubo menos incidencia de complicaciones postoperatorias en
el grupo que tomé probidticos en comparacidon con el grupo de control (14 vs 46%

p<0.05).

Ademads, si bien la permeabilidad intestinal de ambos grupos fue mayor en el post
operatorio inmediato, se comprobd que en el dia post operatorio 10, la permeabilidad
del intestinal en el brazo que recibid probidticos fue menor respecto al control (0.18 +-

0.03 vs 0.22 +- 0.04 p=0.04) (4)

Kotzapmpassi K. Et al determinaron el impacto de la preparacion de cuatro probidticos
en la morbilidad postoperatoria después de una cirugia de colon, ademas evaluaron el
efecto de la alimentacion con probidticos en la actividad de los genes que regulan la
generacion de citoquinas. El estudio inicidé con una dosis de probidticos 4 capsulas,
después de la realizacion de la limpieza col6nica preoperatoria, establecidos segun los
criterios de aleatorizacion. Se administraron las capsulas con 100ml agua cada 12 h por
14 dias post operatorio; si el paciente permanecia en ventilacion mecdanica, la

administracion se realizaba mediante sonda nasogastrica.

Se encontr6 que la tasa de complicaciones fue de 48.8% en el brazo placebo vs 28.6%

brazo probiético (p 0.01), hallindose una disminucion en la incidencia de infecciones



pulmonares, fuga de anastomosis (p 0.031) y necesidad de intubacién y ventilacion

mecanica 0.037.

Se encontrd ademds que una expresion en los genes de [L6, TNFa 'Y SOCS3 en el grupo

de probidticos, respecto al de placebo. (5)

Bajramagic S. Et al propusieron elevar el uso de probidticos de forma posoperatoria
en pacientes que presentaron cancer colorrectal. De un total de 78 pacientes, el grupo
que recibid probidticos (n:39) lo recibié a partir del 3er dia post operatorio, con un

esquema que duro un afio.

Tras sus andlisis, se encontré que a pesar de que la cantidad de complicaciones fue
menor en el brazo de pacientes que uso probidticos, solo fue estadisticamente
significativo la presencia de ileo (2.6% vs 23.1% p=0.007) OR: 2.43. No se encontrd
en la regresion multivariada significancia en la dehiscencia de anastomosis en ambos

grupos OR 1.001.

Ademds, encontraron que las infecciones de sitio operatorio tuvieron mayor
probabilidad en los pacientes que no usaron probidticos, a pesar de que no fue

significativo.

Es de destacar que la mayor reduccién de complicaciones post quirtrgicas se dio en las
cirugias de la region rectal en un 33.3%, seguido del colon ascendente en un 16.7%

siendo significativos. Y seguido del colon sigmoide en un 12.5%. (6)

Rodriguez-Padilla A. et al realizé un ensayo rabdomizado que tuvo como objetivo
principal ver el efecto de una estimulacion por el asa eferente en la aparicion de ileo
post operatorio, la necesidad de SNG, el tiempo de inicio de la via oral, la restauracion
de la funcion intestinal y el tiempo de hospitalizacion en los pacientes portadores de

ileostomia que se sometieron al cierre de la misma.

El grupo de estimulacion se coloc6 20 dias previo a cirugia mediante una sonda Foley
en el asa eferente, una solucion probidtica de 4.5 mg diluida en 250 ml de NaCl de

Vivomixx cada 48 horas que contenia en cada preparacion 4.5 x 10(11). El grupo



control se le coloco un preparado en un sistema cerrado. La cirugia se realiz6 48 h

después de las estimulaciones.

Tras la inclusién de 73 pacientes. Y excluyendo 4 pacientes 34 fueron al grupo de
estimulacién y 35 al de control. La incidencia de ileo post operatorio fue similar en

ambos grupos 10/34 vs 11/35 (p=0.192).

Ademads, se observo que los pacientes que tuvieron ileo en la cirugia primaria también
desarrollaron ileo en la cirugia reconstructiva, en ambos grupos, independientemente

de la estimulacién con un p<0.001. (7)

2.1.3 Fundamentos

2.1.3.1 Marco Tedrico. El tracto gastrointestinal estd habitado por un
ecosistema microbiano de entre 500 a 1500 especies, siendo representado en un 90%
por el filum Firmicutes y Bacteroidetes. (8), dicha microflora tiene una distribucién

que no es similar en todas las dreas del intestino. (9)

Este ecosistema, conocido como flora intestinal promueve la curacidn epitelial, la
integridad de la barrera y la proliferacion celular coldnica, a través de multiples
mecanismos en los que intervienen los receptores Toll like; y la forma en que se
relacionan con los dcidos grasos de cadena corta y con los receptores péptidos formil 1

y NADPH oxidada. (9, 10)

Es fundamental preservar este entorno biolégico porque cambios en la flora intestinal
estan involucrados en los procesos que causan la obstruccion intestinal (11), viéndose
alterada también por neoplasias coldnicas, asi como procedimientos como el trauma

quirurgico.

Es asi como, dentro de los multiples factores, perioperatorios, que alteran la flora
intestinal se encuentran la preparacidon coldnica prequirtirgica, uso de antibidticos,
restriccion de nutricidn enteral, entre otras. Todo este estado de disbiosis intestinal
genera multiples complicaciones post quirtirgicas tales como infeccidon de sitio
quirurgico; neumonia adquirida en la comunidad, como asociada a ventilador; o la més

temida, la fuga de anastomosis intestinal (8) que se produce en el contexto de



afectacion por factores perioperatorios ya descritos; un incremento de la virulencia de
bacterias patégenas, con la consiguiente alteracion de las proteinas de unién de
membrana, que origina un aumento de la colagenolisis por la mieloperoxidasa - 9 y

citotoxicidad, acciones que alteran el procesos de cicatrizacién quirurgica (10,12)

Los probidticos son suplementos exdgenos vivos que al ser administrados confieren
beneficios interviniendo en el balance de la flora intestinal; siendo a dosis adecuadas de
uso seguro. (9) Se ha visto asi que, en el contexto de un acto quirdrgico, el uso de
probidticos genera una menor expresion en el ADN bacteriano patolégico, asi como la
estabilizacion de las proteinas de membrana, claudina-1, JAM-1 y ocludina, que

participan en mantener permeable la membrana intestinal. (14)

Es en este contexto que se abre campo a investigar qué beneficios representaria la
administracion de probidticos, en la busqueda por reducir la frecuencia de

complicaciones post quirtrgicas.

Si bien adn no se ha tenido un estudio uniforme en base a la dosis, forma de
administracion de los probidticos, nuestro estudio se suma con el fin de uniformizar
la forma de administracion de estos, con el propdsito de ofrecer una herramienta en los
protocolos de recuperacion de los pacientes sometidos a cirugia colorectal, esperando
proyectar los resultados en otro tipo de intervenciones, ya habiendo ademds demostrado
el uso de ellos en cirugias como bypass (15), cierres de ileostomia, entre otros

procedimientos.

2.1.4 Formulacion del Problema
(En el Hospital Nacional Dos de Mayo, el empleo de probidticos disminuye la
incidencia de complicaciones después de la cirugia colorectal en contraste con aquellos

pacientes que no reciben este tipo de suplementos?

2.2 Hipétesis
El empleo de probidticos disminuye la incidencia de complicaciones después de la
cirugia colorectal en pacientes del Hospital Nacional Dos de Mayo en comparacion con

aquellos que no reciben probidticos.



2.3 Objetivos de la Investigacion

2.3.1 Objetivo General

e Contrastar la eficacia al utilizar probidticos en la reduccién de la incidencia de
complicaciones post operatorias en pacientes sometidos a cirugia colorectal en

comparacion a quién no usa probioticos.

2.3.2 Objetivos Especificos
e Determinar la frecuencia de complicaciones post operatorias de los pacientes que

se les administra probidticos.

e Determinar la frecuencia de complicaciones post operatorias en pacientes que no

usan probidticos.

e Identificar las caracteristicas perioperatorias de pacientes que se sometieron a

cirugia colorectal.

2.4 Evaluacion del Problema
Las complicaciones quirdrgicas son hechos inherentes a un acto quirdrgico que se
presentan en mayor o menor probabilidad en los pacientes. En intervenciones

colorectales esta incidencia suele ser tan alta como en un 29% (2).

Existen multiples factores que participan en esta probabilidad, tanto modificables
como no modificables; y que se pueden presentar en el pre, intra y post operatorio.
(16) Por lo tanto, el reconocimiento de estos nos permite un abordaje y manejo

adecuado, asi como generar protocolos de prevencion y/o mejoria rapida.

Es asi como se han creado protocolos de recuperacion rdpida con el objetivo de
disminuir estas complicaciones y darles un mejor abordaje a los pacientes sometidos a

cirugia. (16)



2.5 Justificacion e Importancia del Problema

2.5.1 Justificacion Legal

Este procedimiento se fundamenta en la normativa legal que incluye la Ley General de
Salud (N.° 26842) sobre la promocion y difusién de la investigacion cientifica y
tecnoldgica, y la Ley del Marco de Ciencia y Tecnologia (Ley N.° 28303 - Art. 2 y 14)
que abarca el desarrollo, promocién, transferencia y divulgaciéon de la ciencia y la
innovacion tecnoldgica como una necesidad publica de interés nacional, ademds de

establecer los principios de la investigacion.

Este ensayo clinico cumple con las normas del Decreto Supremo N°021-2017-SA del

Reglamento de Ensayos Clinicos del Instituto Nacional de Salud.

2.5.2 Justificacion Teorico — Cientifico

La relevancia de llevar a cabo este proyecto radica en la alta incidencia de
complicaciones después de la cirugia colorrectal. Por ejemplo, segin el informe del
INEN, tras la implementacion del protocolo de recuperacion rapida ERAS en cirugia
colorrectal por cancer, una tasa de complicaciones del 29% de todos los pacientes

estudiados. (2)

Ademads, se ha visto demostrado que los pacientes que utilizan y/o administra
probidticos tienen una frecuencia menor de complicaciones, cuando se le compara con
el grupo que no recibe probidtico (10 vs 30%), siendo estos resultados significativos y
que presentan una menor morbilidad. Para aquellos pacientes que han pasado por una

cirugia de colon o recto en la etapa posterior a la operacion. (5)

Pese a ello, no existe un consenso sobre qué probidtico, y la forma de administracion

de este en el perioperatorio de los pacientes que fueron sometidos quirirgicamente.

2.5.3 Justificacion Pradctica

Los probidticos se presentan asi, como una alternativa terapéutica segura que podria
reducir dichas complicaciones y que conllevaria en una disminucion de la morbilidad
y mortalidad de pacientes que se sometieron a cirugia colorrectal. Ademas de su ya
comprobada seguridad, el uso de los mismos en pacientes sometidos a cirugia seria un

uso que se sumaria a las estrategias de recuperacion rapida.



CAPITULO III. METODOLOGIA

3.1 Tipo de Estudio

El tipo de estudio es un estudio experimental.

3.2 Diseiio de Investigacion

Ensayo clinico de fase III, aleatorizado, doble ciego de grupos paralelos.

Pacientes incialmente considerados elegibles para la
inclusion (sometidos a cirugia electiva colerectal en el
Hospital Nacional Dos de Mayo)

" Exclusionde pacientes en
| base a criterios de seleccién

/// \x\
/, S
o/ N
/// \
¥ a -
Inicio de probioticos por 14 dias Inicio de farmaco placebo por 14
post operatorias dias post operatorios

‘ ‘\
v u

. v
Analisis de datos .
Analisis de datos

3.3 Universo de pacientes que acuden a la Institucién

Pacientes post operados de cirugia colorectal por cancer colorectal.

3.4 Poblacion a estudiar
Individuos que han pasado por una cirugia de colon o recto por cancer colorectal, en
el Hospital Nacional Dos de Mayo y que cumplen con los estdndares de seleccion

establecidos.



3.5 Muestra de Estudio o tamaiio muestral

Se llevé a cabo un muestreo al azar de los pacientes con patologia oncoldgica
admitidos para cirugia de colon y recto en el departamento de Cirugia 3 del hospital.
Para determinar el tamafo de la muestra, se consideraron tasas de complicaciones
del 28.6% para pacientes que consumen probidticos y del 48.8% para aquellos que no
los reciben. Se estableci6 una potencia estadistica del 80% y un nivel de confianza del
95%. Como resultado, se determiné un tamafio de muestra de 182 pacientes,

distribuidos en 91 expuestos (que consumen probidticos) y 91 no expuestos. (5)

3.6 Criterios de Inclusion y Exclusion

3.6.1 Criterios de inclusion

e Ambos géneros

e Edad >18 afios

e [Estado nutricional (albimina >3.5; NRS 2002 <=3)

e Ingresar a una cirugia electiva programada

3.6.2 Criterios de Exclusion

e No consentir ser parte de la investigacion

e Embarazo o lactancia

e Enfermedad inflamatoria intestinal

e Uso de antibidticos los dltimos 10 dias antes de la cirugia
e Uso de terapia esteroidea o neoadyuvante

e Signos de infeccion

e Infeccion por hepatitis B o C

3.7 Variable de Estudio
3.7.1 Independiente

Uso de probidticos
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3.7.2 Dependiente

Presencia de complicaciones post operatorias.

3.7.3 Intervinientes
e FEdad

e Sexo

e Antecedentes quirtrgicos de cirugia abdominal Estado nutricional

e Fumador

e Estado funcional

e Hipertension arterial (HTA)
e Diabetes mellitus (DM)

e Obesidad

e Tipo de abordaje

e Tipo de procedimiento Duracién de cirugia Perdida sanguinea Presencia de

adherencias

e Precauciones de ISO (preparacion)

3.8 Operacionalizacion de Variables

VARIABLE TIPO ESCALA INDICADORES INDICES

INDEPENDIENTE:

Uso de probidticos Cualitativa Nominal Reporte operatorio Si - No

DEPENDIENTE:

Complicaciones  post Cualitativa Nominal Valoracion clinica Si—No

operatorias

INTERVINIENTE

Sexo Cualitativa Nominal Condicion biologica Masculino-femenino

al nacimiento

Antecedentes

quirargicos de cirugia Cualitativa Nominal Historia clinica Si—No

abdominal

Estado nutricional Cualitativa Nominal NRS 2002 Desnutriciéon Leve,
moderado, severo

Fumador Cualitativa Nominal Historia clinica Si —No

Estado funcional Cualitativa Ordinal ASA [-II-TII-IV-V

11




Obesidad Cuantitativo Continuo IMC I-TI-11T
HTA Cualitativa Nominal Mediante AMPA o Si - No
MAPA
Diabetes Mellitus Cualitativa Nominal Dosaje de glucemia Si - No
en ayunas
Tipo de abordaje Cualitativo Nominal Reporte operatorio Abierto-laparoscopio
Tipo de procedimiento Cualitativo Nominal Reporte operatorio Cirugia primaria, Re-
operacion
Duracién de cirugia Cuantitativo Discreto Reporte operatorio Minutos de cirugia
Perdida sanguinea Cuantitativo Discreto Reporte operatorio Volumen sanguineo
Presencia de Cualitativo Nominal Reporte operatorio Si-no
adherencias
Precauciones de ISO Cualitativo Nominal Historia cinica Si-no
(preparacion)

3.9 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Se solicitard la evaluacién a la Oficina General de Investigacion y Transparencia
Tecnolégica del Instituto Nacional de Salud (INS) a través del formulario FOR-
OGITT-028.

Una vez teniendo la autorizacidn, los pacientes que se someterdn a cirugia programada
en el servicio de cirugia 3 del Hospital Nacional Dos de Mayo durante un afio serdn

considerados para este estudio.

Se seleccionardn al azar los pacientes que recibirdn tanto los probidticos como el
placebo aleatorizdndose de forma 1:1, en un sobre cerrado un dia anterior a la cirugia

y que sean hospitalizados previamente, cumpliendo con el protocolo perioperatorio.

El proceso de asignacidon de grupos se realizard mediante el programa estadistico
Epidat 4.2, a través del modulo de muestreo, seccion de asignacion de sujetos a

tratamiento.

Una vez intervenido el paciente, se empezarad a administrar el, segiin corresponda o no,

el farmaco probidtico, siendo este administrado, en forma enteral a través de una
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sonda, si el paciente no se encuentra en las condiciones de ingerirlo de forma oral. El
farmaco probidtico (RAW Probiotics, Garden of Life, USA) consiste en una
cépsula que contiene 34 cepas de Bifidobacterium, Lactobacillus, entre otros; los
cuales serdn administrados dos veces al dia. El farmaco placebo se fabricard bajo la
misma presentacion en cdpsula y contendrd una sustancia glucosada, libre de actividad

farmacoldgica.

Este farmaco se dard por un periodo de 14 dias. Una vez el paciente sea dado de alta,
un médico que no esté presente en el acto quirdrgico se encargard de hacer el
seguimiento de los pacientes, ademas del seguimiento post operatorio de los mismos
a través de consultorio externo, en los dias 7 y 14; los pacientes también serdn

monitorizados por consultas a través de llamadas.

Se llevara a cabo el andlisis de datos de ambos conjuntos una vez que hayan sido

registrados en el formulario de recopilacion de datos.

3.10 Procesamiento y Analisis de Datos

Estadistica Descriptiva: Se obtendra informacion sobre la frecuencia de distribuciéon
de las caracteristicas cualitativas y se llevard a cabo un andlisis de las medidas que
indiquen la tendencia central y la dispersion de las variables cuantitativas (previa

visualizacion de la normalidad)

Estadistica Analitica: Se empleardn pruebas estadisticas especificas para diferentes
tipos de variables: la prueba Chi Cuadrado (X?2) para variables cualitativas y la prueba
t de Student o U de Mann-Whitney para variables cuantitativas, dependiendo de la

normalidad de cada variable.

Parala evaluacion de la asociacion, se utilizard un modelo lineal generalizado de familia
binomial y enlace log. Se consideraran significativas aquellas asociaciones con una
probabilidad de error inferior al 5% (p <0.05). Se presentaran los RR (riesgos relativos)

tanto crudos como ajustados, acompafados de intervalos de confianza del 95%
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CAPITULO IV. ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

4.1 Plan de Acciones

Preparacién y creacion del proyecto

Solicitud de autorizacion para el ensayo en el REPEC.
Entrega y aprobacion del proyecto.

Comienzo del proyecto y supervision de pacientes.
Recopilacion de informacion.

Procesamiento y evaluacion ¢ Creacion del informe conclusivo

4.2 Asignacion de Recursos

4.2.1 Recursos Humanos

Investigador
Asesores
Personal que lleva sobre con probiético/placebo.

Médico evaluador.

4.2.2 Recursos Materiales

Suministros de oficina: papel de oficina, boligrafos, correctores liquidos,
carpetas/archivadores.
Equipos informéticos: ordenador, impresora, unidad de almacenamiento externo.

Material médico: farmaco placebo, firmaco probiético
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4.3 Presupuesto o Costo del Proyecto

NATURALEZA PRECIO PRECIO
DEL GASTO DESCRIPCION CANTIDAD UNITARIO TOTAL
(Nuevos Soles) (Nuevos Soles)
Bienes
Papel Bond A4 02 millares S/25.00 S/ 50.00
Lapiceros 40 unidades S/0.50 S/20.00
Farmaco 91 frascos (30
s unid cada S/. 250 S/. 22750
probidtico
uno)
91 frascos (30
Farmaco placebo unid cada S/. 250 S/. 22750
uno)
TOTAL: S/. 45570
NATURALEZA PRECIO PRECIO
DEL GASTO DESCRIPCION CANTIDAD UNITARIO TOTAL
(Nuevos Soles) | (Nuevos Soles)
Servicios
Internet 60 S/ 1.00 S/ 60.00
Movilidad 400 S/2.50 S/ 1000.00
Empastados 08 S/ 12.00 S/ 96.00
Impresiones 800 S/0.50 S/ 400.00
Solicitud de
inscripcion del 1 S/. 1750 3/ 1750
protocolo de
investigacion
Seguro médico de 182 S/. 1800 S/. 327000
los pacientes
Pago al 18 S/. 7200 S/. 129600
investigador
TOTAL: S/. 459906
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4.4 Cronograma de Actividades

ACTIVIDADES | PERSONAS TIEMPO
RESPONSABLES
2025
2024 (meses) (mes)
2023
(meses)
FIM[A E
N |D|E
Planificacion y | Investigador X
elaboracion del | Asesor
proyecto
Presentacion y X
aprobacion por
el comité de
¢tica
Recoleccion de | Investigador X | x|x |x
datos
Procesamiento v | Investigador X
analisis Asesor
Elaboracion de | Investigador X
informe final Asesor

Duracion del

proyecto
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CAPITULO VI. ANEXOS

6.1 Definicion de Términos
Probidticos: son organismos microscopicos vivos que, al ser consumidos en
cantidades adecuadas, proporcionan beneficios para la salud en el organismo

hospedante (9)

Placebo: Producto farmacéutico sin principio activo, que dependiente de la
presentacion farmacéutica, no presenta actividad farmacoldgica para el paciente.

(20)
Microbiota intestinal: Son los microorganismos que residen en el cuerpo

humano, habitando en tracto gastrointestinal y que conforman un complejos

ecosistema en el que habitan entre 500 — 1500 especies. (4)

6.2 Consentimiento informado
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CONSENTIMIENTO INFORMADO ENSAYO CLINICO

Ll ol

Titulo:

Version

Nombre del investigador y datos:

INTRODUCCION

Nos dirigimos para informarle sobre el ensayo clinico en el que se le invita a
participar, el cual ha sido aprobado por el comité de etica de la Universidad
Nacionam Mayor de San Marcos y del Comité de Etica del Hospital Nacioal
Dos de Mayo, de acuerdo a ley.

Nuestra intencion es que usted lea la informacion dada en el presente
documento, tras lo cual decida o no su participacion, ante cualquier duda sera
aclarada con las personas en el momento que lo considere oprotuno, asi
también de tomarse el tiempo necesario en aceptar o no su participacion,

consultando con sus familiares y/o médico de cabecera.

Debe saber que la participacion en este estudio es de caracter voluntario; usted
tiene el derecho a no participar y si lo considera, a retirarse en cualquier

momento del estudio, sin que ello altere su relacion con el medico tratante.

Descripcion del ensayo

Este estudio se realiza con el objetivo de determinar la eficacia del uso de
probioticos en la diminucion de la incidencia de complicaciones post
operatorias en los pacientes que se someten a cirugia colorectal , se espera que
su participacion sea por un periodo de 30 dias desde el dia de la cirugia, tras lo
cual se le administrara el farmaco por un periodo de 14 dias y se le realizara su

seguimiento y controles post quirgicos.

Este estudio tiene una duracion de un afio y espera contar con los pacientes que
se someteran a cirugia electiva del servicio de cirugia 3. Este estudio podria
terminar en caso de que se identifiquen reaccion adversas/alergicas tras la

aplicacion del farmaco a usar.
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Tratamiento

El farmaco es un farmaco probiotico que consiste en
......................................................... ——., cuyo utilizacion se da
en base a las investigacion prebias y a la seguridad del mismo producto, ya que
tiene la aprobacion de la Direccion General de Medicamentos, Insumos y

Drogas (DIGEMID). Un farmaco probiotico es aquel que

De recibir el farmaco placebo debe entender que un placebo es

Aleatorizacion

Este estudio tiene una razon de aleatorizacion de 1:1 bajo la cual usted tendra
una probabilidad del 50% de participacion en el proyecto, tanto usted como la
persona que le administra el medicamento no tienen conocimiento de cual de
los farmacos se le administrara, esto se da debido a que puede cegar la

informacion o el comportamiento de las personas invilucradas.

Procedimiento del estudio

Usted recibira el farmaco por un periodo de 14 dias desde el inicio de su
cirugia, tras lo cual sera administrada forma diaria, y se le realizara un
seguimiento a los 7, 14 y 30 dias de su cirugia evaluandose si presenta

complicaciones post operatorias.

Riesgos y molestias

. Mediante este documento usted se compromete a recibir el tratamiento de

forma diaria.

. Alternativas disponibles

Actualmente existen muchos farmacos probioticos, los cuales también cuentan
con la certificacion del DIGEMID, los cuales no tienen un estudio previo
respecto a la investigacion que se va arealizar. Sin embargo, existen protocolos
de recuperacion rapida que se estan instalando en los distintos servicios de
cirugia, los cuales estan en etapa de prtocolizar a fin de tener una mejor tasa de

recuperacion de los pacientes sometidos a cirugoia.
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12.

Los beneficios del estudio podrian darse en la medida que el uso de probioticos
podria mejorar y disminuir la tasa de complicaciones en las personas en las

cuales se les administre tras la cirugia.

. Usted estara bajo constante monitoreo en su estancia hospitalaria, en donde se

vigilara su evolucion clinico quirgico, asi como la presencia o no de
complicaciones post operatorias. De haber una reaccion adversa al
medicamento, sera tratado en la instancia hospitalaria, con medicamentos de

soporte, retirandose del estudio.

. Usted contara con un seguro de salud costeado por los investigadores, de

aceptar se parte del estudio, con una duracién de 01 mes, tiempo en el cuil se

le hara el seguimiento.

. Compensacion economica

El promotor del estudio es el reponsable de la financiacion del mismo, por lo
que su participacion en éste no le supondra ningun gasto. Usted no tendra que

pagar por los medicamentos administrados.

. Privacidad y confidencialidad

De acuerdo a ley usted tiene acceso a la modifcacion, oposicion y cancelacion
de sus datos; ademas sus datos seran codificados a fin de que y solo los
investigadores tendran acceso al mismo, por lo tanto su identidad no sera

revelada, salvo alguna excepcion de emergencia o su autorizacion.

. Tras la finalizacion del estudio, los datos seran publicados a fin de evidenciar

los probables beneficios del uso de los probioticos y generar una guia y/o
protocolo en las futuras atenciones de los apcientes sometidos a cirugia

colorectal.

. Informacion del ensayo:

La informacion del ensayo clinico lo encontraraen la pagina web:

www.ensavosclinicos-repec.ens.gob.pe
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19. Datos del contacto:

Ante cualquier duda contactar:
Doctor Ivan Leonardo Quifiones Trujillo

Correo: ivan.quinonesi@unmsm.edu.pe

TIf: 991742923

Cuando usted considere que sus derechos son vulnerados o ante cualquier
denuncia, usted puede contactarse con el INS (Oficina General de
Investigacion y Transferencia Tecnologica, OGITT), entidad reguladora de
ensayos clinicos, a través del siguiente teléfono: 7481111 anexo 2191 o
mediante comunicacion escrita a través del siguiente correo electronico:
consultaensayos(@ins.gob.pe, o mediante un documento formal presentado a
través de mesa de partes de la institucion o acudir en persona a la OGITT en la

siguiente direccion: Capac Yupanqui 1400, Jests Maria, Lima 11

CONSENTIMIENTO INFORMADO

THulo'dERASAVO cooscummummrmmsss s R R R R A R

Para el participante

He leido (o alguien me ha leido) la informacion brindada en este documento.
- Me han informado acerca de los objetivos de este estudio, los procedimientos,
los riesgos, lo que se espera de mi y mis derechos.

- He podido hacer preguntas sobre el estudio y todas han sido respondidas
adecuadamente. Considero que comprendo toda la informacion proporcionada
acerca de este ensayo clinico.

- Comprendo que mi participacion es voluntaria.

- Comprendo que puedo retirarme del estudio cuando quiera, sin

tener que dar explicaciones y sin que esto afecte mi atencion
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médica.

- Al firmar este documento, yo acepto participar en este ensayo
clinico. No estoy renunciando a ningtn derecho.

- Entiendo que recibiré una copia firmada y con fecha de este

Documento

Para el testigo:

He sido testigo de la lectura exacta del formato de
consentimiento informado al sujeto de investigacion y éste ha
tenido la oportunidad de hacer preguntas.

- Confirmo que el sujeto de investigacion ha dado su

consentimiento libremente

Para el investigador:

Le he explicado el ensayo clinico al sujeto de investigacion y he

contestado todas sus preguntas. Confirmo que ¢l comprende la informacion

descrita en este documento y accede a participar en forma voluntaria

Por lo tanto, doy conformidad para participar en el presente estudio.

Firma del paciente Firma del investigador

Firma del testigo

Fecha
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6.3 Matriz de consistencia

un cirujano
entienda qué
factores
estan
presentes en
el pre, intra y

post

operatorio.

Dichos factores
intervienen en la
microbiota

intestinal, alterando
el filum y las
especies de estos

(1).

Los probidticos son
organismos  vivos
que al mantener
una homeostasis en
la microbiota,
podria ante una
intervencion
quirdrgica, reducir
sus
complicaciones.

Es importante
plantear esto
debido a las
actuales estrategias
de  recuperacién
répida.

incidencia de
complicaciones post
operatorias en pacientes
sometidos a cirugia
colorectal en
comparacion a quién no
usa probidticos

Especificos

Determinar la
incidencia de
complicaciones post
quirtrgicas de los
pacientes que se
administra probidtico; y
también de los que se
administra placebo.

Identificar las
caracteristicas
perioperatorias de los
pacientes que se
sometieron a cirugia
colorectal

Independiente

Presencia de
complicaciones post
operatorias

.Pr obl?ma.(’ie Objetivo Variables Metodologia
investigacion
Abordar una General Dependiente Tipo de estudio
complicacién Experimental
post Contrastar la eficacia al | Uso de probidticos
operatoria utilizar probidticos en
implica  que la reduccién de la Disefio

Ensayo clinico de
fase III, doble
ciego, en grupos
paralelos.

Universo
Pacientes con
patologia
oncolégica que se
someten a cirugia
colorectal y que
cumplan con los
criterios de
seleccion
planteados
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6.4 TFicha de Recoleccion de Datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de ficha:
Numero de historia clinica:

Nombre:

Edad:

Sexo:

Antecedentes quirirgicos:

Antecedente médico: HTA (), DM ()
Hébitos nocivos: alcoholismo ( ), tabaquismo ()
Peso:

Talla:

Estado Nutricional (NRS 2002):

Estado Funcional (ECOG):

ASA:

Preparacion colénica: ST/ NO

Datos operatorios:

Cirugia realizada:

Abordaje: Abierto (), laparoscépico ()
Anastomosis: un plano (), dos planos ()
Presencias de adherencias: ()

Sangrado (ml):

Tiempo operatorio (min):

Uso de drenajes: SI/NO

Uso de vasoactivos: Intraoperatorio () Post operatorio ()
Paciente requiere monitoreo en UCI: SI/NO
Dias de estancia en UCI (dias):

Reinicio de via oral o a través de SNG: A las 24h (), 48h (), 72h (), >72 h ()

Tiempo de estancia hospitalaria (dias):



Presencia de complicacion post operatoria: SI/NO
Clasificacion Calvin-Dindo:

Describir complicacién post quirdrgica:
Paciente es reintervenido quirdrgicamente: SI/NO

Cédigo del farmaco que recibe:
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