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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

El cancer de ovario (CO) es el tercer tipo de cancer ginecoldgico més frecuente después del
cancer de cuello uterino y el de mama, presenta una elevada la tasa de mortalidad entre los
canceres malignos que afectan al sistema reproductivo femenino. Sin embargo, el CO estéa en
primer lugar en términos de mortalidad, lo que se debe a su diagndstico tardio, dado que en sus
primeras etapas los sintomas son inespecificos y pueden confundirse con otros trastornos méas

comunes (1).

Las tasas de supervivencia a 5 y 10 afios en mujeres de Norteamérica son del 44% y 35%,
respectivamente. Estas cifras correlacionan con el desafio que representa este cancer a pesar de
los avances en los tratamientos disponibles (2). En cuanto al contexto peruano, el cancer de
ovario es una de las principales razones para la mortalidad de mujeres, con un registro anual de
1164 nuevos casos y 742 muertes, lo que resalta su impacto como un problema significativo de
salud publica (3). En muchas de estas pacientes, el diagndstico se realiza en etapas avanzadas
de la enfermedad, lo que agrava la tasa de mortalidad. La falta de biomarcadores eficientes para
evaluar la progresion de la enfermedad y la respuesta al tratamiento pone de manifiesto la
necesidad urgente de identificar herramientas diagnosticas y prondsticas méas efectivas que
permitan mejorar la supervivencia de las pacientes. Esta observacion es respaldada por la
recomendacion de que las metastasis hepaticas que resultan de la diseminacion del cancer de

ovario son responsables del 50% de las muertes por la enfermedad (4).

Varios estudios han identificado diferentes factores relacionados con el cancer de ovario
avanzado, como el estadio en el que se encuentra la enfermedad, la forma en que responde a la

quimioterapia y las mutaciones en el gen BRCAZ2 (Breast Cancer Type 2 susceptibility protein)



(5). Sin embargo, ciertos indicadores como los niveles elevados de CA 125 y la falta de
mutacion de BRCA2 estan relacionados con un peor prondstico y una supervivencia libre de
progresion mas corta (6). Todos estos descubrimientos resaltan la importancia de encontrar
marcadores nuevos y mas precisos complementarios a estos factores conocidos para mejorar la

capacidad de pronostico de la evolucion de la enfermedad y la respuesta al tratamiento.

En este sentido, la relacion neutréfilo-linfocitos ha ganado interés como marcador inflamatorio
que permitiria la prediccion del pronéstico de cancer de ovario. Este indicador se ha mostrado
relevante en otros tipos de cancer, como el de cuello uterino, el de mama, el de pulmén y el de
tiroides, estando asociado a peor prondéstico en el caso de pacientes con cancer de ovario (7).
Sus altas cifras dan cuenta de un estado de inflamacion que facilita la proliferacion de células
tumorales y de una inadecuada respuesta inmune, mediada por nimero de linfocitos. Dicho de
otra forma, el indice RNL podria ser valioso en la progresion del cancer y en la eficacia del
tratamiento, dado que la alta presencia de neutrofilos y la baja de linfocitos han sido
relacionadas a menor respuesta al tratamiento y peor pronéstico (8,9). No obstante, la
bibliografia existente sobre la RNL para el caso especifico del cancer de ovario es limitada y

rara (1).

Aunque existen trabajos que avalan su uso para otros canceres, como el de mama y prostata,
su aplicacion en el caso de cancer de ovario es escasa. Se presenta, entonces, este estudio cuyo
objetivo es, por ende, evaluar la utilidad del indice RNL en el pronostico de mortalidad en
mujeres con CO atendidas en un hospital de Ancash. Esto podria aportar a una herramienta
diagnostica accesible y eficiente que pueda complementar los métodos tradicionales,
permitiendo la estratificacion del riesgo y llevar a la racionalizacion de su tratamiento, lo que,

a su vez, contribuiria a la mejor calidad de vida y sobrevida de las pacientes.



1.2

1.3

Formulacion del problema
1.2.1 Problema general
¢Cual es la relacion entre el indice neutrofilo/linfocito (NLR) y la mortalidad en

pacientes con cancer de ovario en el hospital Caraz - Ancash?

1.2.2 Problemas especificos

1. ¢Cudl es el valor de la razon neutréfilo/linfocito en pacientes con cancer de ovario
al inicio del tratamiento?

2. ¢Cudl es el valor de la razon neutréfilo/linfocito en pacientes fallecidos con cancer
de ovario?

3. ¢(Cudl es el valor de la razon neutrofilo/linfocito en pacientes sobrevivientes de
cancer de ovario?

4. ¢Existe una diferencia significativa en el valor de la razon neutréfilo/linfocito (NLR)

entre pacientes con diferentes estadios de cancer de ovario

Objetivos de la investigacion
1.3.1 Objetivo general
Determinar la relacion entre el indice neutrofilo/linfocito (NLR) y la mortalidad en

pacientes con cancer de ovario.

1.3.2  Objetivos especificos

1. Establecer el valor de la razon neutrofilo/linfocito (NLR) en pacientes con cancer de
ovario al inicio del tratamiento.

2. Calcular el valor de la razon neutréfilo/linfocito (NLR) en pacientes fallecidos con
cancer de ovario.

3. Determinar el valor de la razon neutréfilo/linfocito (NLR) en pacientes

sobrevivientes de cancer de ovario.
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4. Evaluar el valor de la razon neutrofilo/linfocito (NLR) entre pacientes con diferentes

estadios de cancer de ovario

Justificacion de la investigacion

141  Justificacion teorica

El cancer de ovario es una de las principales enfermedades que lleva a la muerte de
mujeres en todo el mundo y en Perd. Esto se debe al hecho de que el cancer ocurre con
pocos 0 ningun sintoma y solo meses antes de la muerte se manifiesta completamente. A
pesar de los posibles métodos de tratamiento, la mortalidad por cancer de ovario sigue
siendo alta, lo que indica que es necesario encontrar herramientas que permitan predecir
de forma fiable el curso de la enfermedad. Asi, el indice neutrdfilo a linfocito ha
demostrado ser Gtil y ha desempefiado un papel importante en el pronostico del cancer.
Sin embargo, su eficacia clinica no se establece completamente y no se aplica en el
tratamiento del cancer de ovario. Es necesario realizar mas estudios sobre el indice NLR
en la prediccion del pronostico del cancer de ovario con el fin de mejorar la prediccion y

el tratamiento de las pacientes.

1.4.2  Justificacion metodoldgica

Debido a que el presente estudio es de corte cuantitativo-descriptivo y retrospectivo, los
datos referentes al indice neutrofilo/linfocito, seran obtenidos por revision de historias
clinicas, ya que el RNL es considerado un marcador inflamatorio cuya relacion con la
mortalidad y pronostico del paciente oncoldgico ha sido probada en las investigaciones.
Realizando pruebas estadisticas con la t de Student o ANOVA, se compararan los valores
de RNL entre sobrevivientes y fallecidos. Este modelo permitira validar la utilidad del

indice neutrofilo/linfocito como herramienta pronostica en el cancer de ovario



1.4.3  Justificacion social (préactica)

Radica en el hecho de que los resultados pueden afectar directamente la salud publica,
especificamente en el caso de las mujeres con cancer de ovario. Al identificar el RNL
como un marcador pronostico, no sélo estaremos ayudando a incrementar la
supervivencia, sino ofreceremos una herramienta accesible y util para los médicos,
incluso en regiones menos acomodadas. Adicionalmente, los resultados pueden ayudar a
perfeccionar los protocolos clinicos, lo que permitira tratar el problema de manera mas
especifica y eficiente, disminuyendo asi la mortalidad y mejorando la calidad de vida

para los pacientes.

Importancia de la investigacion

Esta es una investigacién muy valiosa que puede cambiar la forma en que tratamos y
administramos el cancer de ovario. Al introducir el RNL como un marcador pronostico,
mejorariamos nuestra capacidad para prever la mortalidad y cdmo nuestras pacientes
responderian al tratamiento. Esto llevaria a estrategias méas efectivas, y, 1o que es mas
importante, mas personalizado para nuestros pacientes. Ademas, esta investigacion puede
resultar importante no solo en Caraz - Ancash, sino en otras partes del Per( v,

posiblemente, del mundo, ayudando a reducir la tasa de mortalidad de esta enfermedad.

Limitaciones del estudio

Dado que esta investigacion aplicard el RNL a las pacientes hospitalizadas en la region
de Ancash, los resultados pueden no ser aplicables a otras regiones o grupos grandes.
Tambien, como este estudio durard poco tiempo, no podra tener en cuenta la evolucion
del indice RNL durante todo el curso del tratamiento, lo que significa que los resultados

y las conclusiones presentadas en este trabajo no pueden ser generales. Ademas, cada



paciente puede recibir un tratamiento particular, lo que significa que podria variar en

cada caso. Por lo tanto, no todos los casos son exactamente comparables.

1.6 Delimitaciones de la investigacion

1.6.1 Temporal

El estudio se desarrollara entre Abril hasta octubre del mismo 2025.

1.6.2 Espacial

Este estudio se realizara en el Hospital, ubicado en el barrio de Manchuria, en el
distrito de Caraz, en Ancash.

1.6.3 Recursos

Los recursos esenciales para la investigacion corren por cuenta del autor.



CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes

2.1.1 Internacionales

Zhao et al. (2023) ejecutaron un trabajo titulado, con el objetivo de investigar como el
NLR influye en el prondstico de las pacientes con céncer de ovario. Este estudio
prospectivo se realiz6 en el Hospital de Shanghai, China, entre 2017 y 2022, e incluy0 a
450 pacientes. Los resultados mostraron que un NLR elevado se correlacion6 con una
mayor tasa de mortalidad y una menor supervivencia libre de progresion, con un valor

de &rea bajo la curva ROC de 0,81 (13).

Li et al. (2022) realizaron un estudio, con el objetivo de determinar como el NLR puede
predecir la supervivencia de las pacientes con cancer de ovario avanzado. Este estudio
prospectivo incluyé a 400 pacientes tratadas en el Hospital de la Universidad de Beijing,
entre 2017 y 2021. Los resultados mostraron que el NLR elevado fue un predictor

significativo de mortalidad, con un area bajo la curva ROC de 0,80 (11).

Zhang et al. (2021) realizaron, cuyo objetivo fue evaluar el impacto del NLR sobre la
supervivencia de las pacientes con cancer de ovario. Este estudio retrospectivo incluy6
a 650 pacientes tratadas en el Hospital General de Shanghai, China, entre 2015 y 2020.
Los resultados mostraron que un NLR superior a 2,0 se asoci6 con una mayor tasa de
mortalidad y con una menor supervivencia global, con un area bajo la curva ROC de

0,83 (10).



Wang et al. (2021) realizaron un estudio, cuyo objetivo fue evaluar el impacto del NLR
sobre la mortalidad y la supervivencia de los pacientes con cancer de ovario. Este estudio
retrospectivo incluyd a 550 pacientes tratadas en el Hospital General de Pekin, entre
2016 y 2020. Los resultados mostraron que un NLR elevado estuvo asociado con una

mayor tasa de mortalidad y menor supervivencia (14).

Tan et al. (2020) realizaron un estudio, cuyo objetivo fue investigar como el NLR puede
predecir la respuesta a la quimioterapia en pacientes con cancer de ovario. El estudio
incluyé a 500 pacientes tratadas en el Hospital de la Universidad de Jinan, China, entre
2016 y 2020. Los resultados indicaron que los pacientes con NLR elevado antes del

tratamiento tuvieron una menor tasa de respuesta a la quimioterapia (12).

Jiang et al. (2020) realizaron un estudio, con el objetivo de investigar el valor predictivo
del NLR en cancer de ovario. Este estudio incluyd a 400 pacientes tratadas en el Hospital
de Nanjing, China, entre 2016 y 2019. Los resultados indicaron que un NLR elevado se
correlaciond con una mayor tasa de mortalidad y una menor respuesta al tratamiento

quimioterapico, con un area bajo la curva ROC de 0,82 (15).

2.1.2 Nacionales

Sanchez R, et al. (2023) efectuaron un trabajo cientifico, con el objetivo de analizar la
relacion entre NLR y la supervivencia en pacientes con cancer de ovario en la region
sur del Perd. Se incluyd a 80 pacientes diagnosticadas entre 2017 y 2021. El estudio
mostré que un NLR elevado antes del tratamiento indicaba una mayor probabilidad de
metéastasis y menor supervivencia general (HR: 3.4, IC 95%: 1.7-5.5). Los valores

predictivos negativos fueron del 90% para el NLR (18).



Pérez M, et al. (2022) realizaron el trabajo que tenia como objetivo evaluar la utilidad
del NLR como marcador prondéstico en pacientes con cancer de ovario en el Hospital
Nacional arzobispo Loayza. El estudio retrospectivo incluydo a 150 pacientes
diagnosticadas entre 2018 y 2021. Los resultados mostraron que un NLR elevado se
asocio significativamente con una mayor tasa de mortalidad, con un area bajo la curva
ROC de 0,75. Los valores predictivos negativos fueron del 85% para el NLR, lo que

sugiere su utilidad como biomarcador prondstico en este contexto (16).

Gutiérrez C, et al. (2021) realizaron un estudio titulado "Evaluacion del indice
neutrofilo/linfocito (NLR) en la prediccidn de la supervivencia en pacientes con cancer
de ovario avanzado en el Hospital Guillermo Almenara”. Este estudio prospectivo
incluyd a 100 mujeres diagnosticadas con cancer de ovario avanzado entre 2019 y 2020.
Los resultados mostraron que los niveles elevados de NLR antes del tratamiento se
asociaron con un peor prondstico, con una mayor tasa de complicaciones postoperatorias
y una menor supervivencia libre de progresion (HR: 2.1, IC 95%: 1.5-3.2). La curva ROC

para la prediccion de la mortalidad fue de 0.80 (17).

Torres F, et al. (2020) realizaron un estudio como predictor de mortalidad en cancer de
ovario en pacientes del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN)". Este
estudio de cohortes prospectivo incluy6 a 120 pacientes diagnosticadas con cancer de
ovario entre 2018 y 2019. Los resultados mostraron que el NLR elevado fue un predictor
significativo de la mortalidad a 5 afios (HR: 2.2, IC 95%: 1.4-3.6), con un area bajo la

curva ROC de 0.77 (19).



2.2

Ramirez A, et al. (2021) investigaron como objetivo de este estudio prospectivo realizado
entre 2019 y 2020, se incluyd a 130 pacientes con cancer de ovario. Se encontrd que un
NLR mayor a 3 se correlaciond con una menor respuesta a la quimioterapia y una mayor
mortalidad (HR: 1.8, IC 95%: 1.2-2.8). La curva ROC para predecir la progresion de la

enfermedad fue de 0.80 (20).

Bases teoricas
2.2.1 Hemograma Completo

Es un analisis de laboratorio basico que proporciona informacion esencial sobre la
composicién de la sangre de un individuo y puede ayudar a diagnosticar varios trastornos
hematoldgicos y metabdlicos, la capacidad de respuesta inmunoldgica y coagulacién. En
resumen, es una prueba clave en medicina ya que brinda una amplia descripcion del
estado de salud de un paciente, y puede mostrar si hay alguna alteracion en los
componentes sanguineos como glébulos blancos, plaquetas y hematies, ademéas de
determinar la hemoglobina y hematocrito como parametros complementarios de la
misma. El hemograma completo se solicita regularmente en el diagndstico de pacientes
con anemia, infecciones, leucemias u otros trastornos de la coagulacion lo que lo
convierte en una de las pruebas de laboratorio mas solicitadas en los laboratorios clinicos
(22).

Componentes del Hemograma Completo

Eritrocitos. Son las células de la sangre que transportan el oxigeno de los pulmones a
todos los tejidos y el didxido de carbono desde los tejidos a los pulmones para ser
eliminados. El principal componente de los eritrocitos es la hemoglobina, una proteina
que, una vez dentro del tejido, se adhiere a oxigeno y transporta alrededor del cuerpo. Un
numero elevado de glébulos rojos puede indicar deshidratacion o una afeccion llamada

policitemia, en cambio, un numero bajo de eritrocitos puede sugerir anemia (22). Entre



los principales valores a evaluar se encuentra: el recuento total de eritrocitos al igual que
el VCM: volumen corpuscular medio, y el HCM: hemoglobina corpuscular media. Estos
dos ultimos ayudan a clasificar las anemias por tamafio y contenido de Hemoglobina (Hb)
(23).

La hemoglobina es una proteina globular que transporta oxigeno en la sangre El nivel de
hemoglobina suero es un indicador clave para el diagnostico en el caso que sefiale una
baja capacidad de la sangre para transportar oxigeno, el cual a su vez provoca fatiga,
debilidad y palidez. Los niveles puntuales consignan condiciones como la deshidratacion
o enfermedad pulmonar, con condiciones subyacentes por las cuales mi cuerpo compensa
la falta de oxigeno (24).

Hematocrito (Hct) Este mide el porcentaje del volumen sanguineo que esta ocupado por
los globulos rojos. Es una de las medidas esenciales para evaluar el estado de hidratacion
del paciente y verificar la posible existencia de anemias. Hct. bajo sefiala anemia y los
altos pueden indicar deshidratacién y la enfermedad pulmonar crénica que aumenta el
namero de glébulos rojos en la médula 6sea, siendo un intento por optimizar la hipoxia
cronica.

Glébulos Blancos. Los Glébulos Blancos funcionan en la defensa del cuerpo contra las
infecciones y otras enfermedades. De este modo, el nimero de células es una de las
caracteristicas principales en la inmunidad. Los leucocitos son de varios tipos, como los
linfocitos, los monocitos, los neutréfilos, los eosinofilos y los basofilos. Una cuenta alta
revela infecciones bacterianas, virales o parasitarias y baja sobre supresion de la médula
6sea y disfuncion inmunoldgica.

indices de los Glébulos Rojos Ademas de los valores de recuentos totales, el hemograma
arroja varios indices que proporcionan informacion sobre las caracteristicas de los

gldbulos rojos. Por un lado, tenemos al volumen corpuscular medio, que mide el tamafio



promedio de los globulos rojos. Por otro lado, se encuentra la hemoglobina corpuscular
media, que mide la cantidad promedio de hemoglobina por glébulo rojo. Por ultimo, el
hemograma arroja la concentracion de hemoglobina corpuscular media, que mide la
concentracion de la hemoglobina dentro de los glébulos rojos. Estos indices son
particularmente Utiles para clasificar a las anemias en microciticas, macrociticas o
normociticas, y para determinar su causa (25).

Importancia Clinica del Hemograma Completo

El hemograma completo se ha convertido en una herramienta fundamental y muy
difundida a nivel mundial para el diagndstico y seguimiento de multiples patologias.
Entre ellas, se encuentran las siguientes:

e Diagndstico de anemia. Permite conocer las anemias microcitica, macrocitica o
normocitica por su posible causa

e Deteccion de infecciones. Permite intervenir a tiempo en infecciones bacterianas
o virales dado un recuento elevado de leucocitos (27).

e Monitoreo de trastornos hematologicos. Se considera clave para el diagnostico y
seguimiento de enfermedades hematoldgicas como leucemias, linfomas y
trastornos mieloproliferativos.

e Evaluacion de la coagulacion: el recuento de plaquetas es clave para saber el

riesgo de hemorragias o trombosis (27).

2.2.2 Cancer Ovarico

El cancer de ovario se encuentra entre los tipos de cancer ginecolégicos mas comunes.
Este proceso se caracteriza por la formacion de células malignas en los ovarios. Los
ovarios son las glandulas fértiles femeninas responsables de la produccion hormonas

sexuales y de ovulos. Aunqgue el cancer de ovario es menos comun que otros canceres



ginecologicos, como el cancer de cuello uterino o el de mama, es mas mortal, ya que
suele diagnosticarse en fases avanzadas. Esa es precisamente la principal causa de
mortalidad alta, ya que los signos del cancer de ovario presentan inespecificidad y se
asemejan a las manifestaciones de patologias mas comunes. En la mayoria de los casos,
al diagnosticarse la enfermedad, las células cancerosas ya se han propagado, lo que
dificulta la terapia efectiva de la enfermedad. Dado lo anterior, se pueden distinguir los
siguientes factores de riesgo: historia de familia de cancer de ovario o de mama,
especialmente con la presencia de mutaciones en los genes BRCAL o BRCAZ2;
nuliparidad o parto a una edad avanzada; endometriosis; edad. La mayoria de los
pacientes diagnosticados con esta enfermedad son mujeres posmenopausicas mayores de
50 afos.

El cancer de ovario es a menudo denominado ‘el asesino silencioso’ ya que sus sintomas
son difusos y no especificos. Estos pueden incluir hinchazon del vientre, dolor en la pelvis
o el vientre, cambios en los patrones normales de las evacuaciones, fatiga, pérdida del
apetito y necesidad incrementada de orinar. Dado que estos sintomas pueden atribuirse a
muchas otras condiciones, como el sindrome del intestino irritable o trastornos
digestivos, el cancer de ovario raras veces es detectado en una etapa temprana (28).
Diagndstico

Del cancer de ovario generalmente incluye un examen fisico, la ecografia transvaginal,
la tomografia computarizada y analisis de sangre con mediciones de CA 125, un
marcador tumoral. Sin embargo, CA 125 no es especifico para el cancer de ovario y
podria ser elevado en otras enfermedades no cancerosas como la endometriosis y la
enfermedad inflamatorias pélvica (29).

Confirmacién de diagndstico: por lo general, la confirmacion es hecha por medio del

procedimiento quirdrgico para obtener biopsias y analisis de histologia.



Tratamiento

Depende de la etapa del cancer. En etapas tempranas, un tratamiento quirdrgico para
extirpar el tumor mas una o ambas trompas de Falopio y ovarico, junto con la
quimioterapia podria ser efectivo. En etapas avanzadas, incluyendo cirugia para extirpar
el maximo posible del tumor seguido por quimioterapia y en algunos casos, radioterapia.
En tiempos recientes, se han incluido terapias dirigidas e inmunoterapia para tratar el
cancer de ovario (30). A pesar de los estudios prometedores, las terapias alternas ain
estan en las pruebas clinicas. Algunos de los factores que influyen en la evaluacion del
prondstico del cancer de ovario comprenderian la etapa del cancer al momento del
diagnostico, la respuesta al tratamiento y la genética del tumor (31). La supervivencia a
cinco afios se determina en aproximadamente un 45% para las pacientes con cancer de
ovario, la fase en el momento del diagndstico influye significativamente en esta cifra de
manera positiva, siendo para las pacientes con etapas iniciales mucho mas alta. La tasa
de supervivencia de estas con cancer de ovario que ya se ha diseminado fuera de los
ovarios es mucho menor (32).

Prevencion

Aungue no se puede prevenir este tipo de cancer, la ingesta de anticonceptivos orales,
que disminuye las probabilidades de desarrollarlo, y la cirugia profilactica, que reducen
significativamente el riesgo para las pacientes con altas posibilidades de padecer este tipo
de cancer, como aquellas con mutacién en los genes del cancer conocidos como BRCA1

y BRCAZ2 (33) (34).



2.3

Formulacion de hipoétesis

2.3.1 Hipotesis general

Ho:

No existe relacion significativa entre el indice neutrofilo/linfocito (RNL) y la
mortalidad en pacientes con cancer de ovario.

Ha:

Existe una relacién significativa entre el indice neutréfilo/linfocito (NLR) y la mortalidad

en pacientes con cancer de ovario.

2.3.2  Hipotesis especificas

e Existe un valor significativo de la razon neutrofilo/linfocito (NLR) en pacientes con
cancer de ovario al inicio del tratamiento.

e El valor de la razon neutrdfilo/linfocito (NLR) en pacientes fallecidos con cancer de
ovario es significativamente diferente de los valores observados en otros pacientes.

e El valor de la razén neutrdéfilo/linfocito (NLR) en pacientes sobrevivientes de cancer de
ovario muestra diferencias significativas con los valores observados en pacientes no
sobrevivientes.

e Existen diferencias significativas en los valores de la razén neutrofilo/linfocito (NLR)

entre pacientes con diferentes estadios de cancer de ovario.
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

3.1 Método de la investigacion

El método utilizado en esta investigacion sera el hipotético-deductivo, ya que se partira de una
hipotesis sobre la relacion entre el indice neutréfilo/linfocito (RNL) y la mortalidad,
supervivencia o los estadios del cancer de ovario, para luego deducir las posibles relaciones a

partir de los datos obtenidos y verificarlas mediante pruebas estadisticas (36).

3.2 Enfoque de la investigacion

El enfoque seré cuantitativo, ya que se busca establecer relaciones numéricas entre las variables
de interés, como la raz6n neutrofilo/linfocito (RNL) y la mortalidad, supervivencia o estadios
del cancer de ovario (37). Ademas, se calcularan los valores de riesgo relativo, los intervalos

de confianza y se emplearan pruebas de hipotesis estadisticas, como el Chi-cuadrado (38).

3.3 Tipo de investigacion

Es bésica, pues se pretende crear conocimiento estudiando la relacion entre el indice
neutrofilo/linfocito (RNL) y los factores mencionados, sin la intencién inmediata de aplicar los
resultados de manera practica o directa. La investigacion tiene un enfoque exploratorio y
descriptivo, ya que se busca analizar y caracterizar como varia el valor del RNL en diferentes

grupos de pacientes (36)

.3.4 Disefo de la investigacion

No experimental y de corte transversal, pues se realizara una observacion en un solo momento
del tiempo sobre los pacientes, sin manipular variables. Se compararan grupos de pacientes con
caracteristicas diferentes (fallecidos vs. sobrevivientes, diferentes estadios del cancer) para

observar la relacion entre el RNL y estos factores (40).
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3.5 Poblacion, muestra y muestreo

3.5.1 Poblacion
Estara constituida por mujeres diagnosticadas con céncer de ovario en el Hospital Caraz -
Ancash entre los afios 2022 a 2024.
Criterios de Inclusion:
e Mujeres con diagndstico confirmado de céncer de ovario mediante criterios
histopatolégicos.
e Pacientes que hayan recibido atencion en el Hospital de Caraz durante el periodo
2022-2024.
e Pacientes con resultados de laboratorio que permitan calcular la razén
neutrofilo/linfocito (RNL).
Criterios de Exclusion:
e Pacientes con datos incompletos que impidan calcular la RNL o determinar el

estado de supervivencia o estadio del cancer.

35.2 Muestra

El tamafio para este estudio fue calculado utilizando la férmula para una poblacion finita,
lo que resultd en un valor de 132 pacientes. Esta muestra fue seleccionada para garantizar
la validez y precision de los resultados, con un margen de error del 5% y un nivel de
confianza del 95%.

La férmula empleada para calcular el tamafio muestral en una poblacion finita es la

siguiente:
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NZ(“: oPq
(B*(N —1))+ Z3 ,pq

n—

Donde:

e N = tamafo muestral

e N =tamafio de la poblacion (200 pacientes)

e Z (alpha/2) = valor de la distribucion normal estandar (1.96 para un nivel de
confianza del 95%)

e p = proporcion estimada (50% o 0.5)

e g=1-p(50%00.5)

e E =error de estimacion (0.05)

Sustituyendo los valores proporcionados:

Al realizar los célculos, se obtiene un valor de 132 pacientes como tamafio muestral

3.5.3 Muestreo

El muestreo que se aplicara sera probabilistico, especificamente de tipo aleatorio simple,
para asegurar que todas las mujeres diagnosticadas con cancer de ovario que se atienden en
el Hospital de Caraz - Ancash tengan la misma oportunidad de ser seleccionadas para el
estudio. Este enfoque permite obtener una muestra que sea representativa de la poblacion,
lo que evita sesgos al seleccionar a las participantes y hace que los resultados puedan ser
maés facilmente generalizados.

Para determinar el tamafio adecuado de la muestra y garantizar que los resultados sean
estadisticamente confiables, se usara el programa EPIDAT 4.2. Gracias a la capacidad de
este software para realizar andlisis detallados de proporciones, se estimara de manera éptima

la relacion entre el indice neutréfilo/linfocito (RNL) y los estadios del cancer de ovario.
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3.6 Variables y operacionalizacion

3.6.1 Definicidn conceptual de variables

Variable principal

La mortalidad de los pacientes con cancer de ovario es la variable principal o desenlace

de este estudio. El desenlace en este caso se refiere a si la paciente fallece dentro de los

24 meses posteriores al diagnostico. Esta variable es de tipo cualitativa nominal, con

categorias de "Si" (si la paciente fallece dentro del periodo establecido) y "No" (si la

paciente sobrevive mas alla del periodo de seguimiento).

Variable independiente

La razén neutréfilo-linfocito (NLR) es la variable independiente del estudio. Esta

variable se refiere al valor del cociente entre los valores de linfocitos y neutréfilos en el

hemograma al tiempo del diagnostico de cancer de ovario. Se clasificard en dos

categorias: "Si" (si el NLR es elevado) y "No" (si el NLR no es elevado). Esta variable

es de tipo cualitativa nominal.

Covariables o variables de exposicion

« Edad de los pacientes: la mortalidad podria estar influenciada por la edad avanzada

« Estadio del cancer: los pacientes en estadios méas avanzados tienen mayor probabilidad
de fallecer

o Comorbilidades: como enfermedades cardiovasculares, diabetes, etc., que pueden
influir en la salud general y la supervivencia

« Tratamientos recibidos: quimioterapia, cirugia, etc., ya que el tratamiento podria afectar
la supervivencia y la mortalidad.

« Sexo: aungue en este caso es cancer de ovario, podria ser relevante para otros analisis
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VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION INDICADORES TIPO Y ESCALA | RANGO
OPERACIONAL
Mortalidad La mortalidad en pacientes con cancer de Se refiere a si la paciente fallece | 1. Si (fallecimiento dentro | Cualitativa, Si/ No
ovario se refiere al fallecimiento de la dentro de los 24 meses del periodo establecido) 2. | nominal
paciente dentro de un periodo determinado posteriores al diagnostico de No (supervivencia mas alla
de tiempo, como resultado de la enfermedad. | cancer de ovario. del periodo)
Razon La razdn neutrofilo/linfocito (NLR) es el El valor del cociente entre los 1. Si (NLR elevado) 2. No | Cualitativa, Si/No
Neutrdfilo/Linfocito | cociente entre los niveles de neutrofilos y niveles de neutréfilos y (NLR no elevado) nominal
(NLR) linfocitos en el hemograma, utilizado como linfocitos al momento del
un posible marcador prondstico en diagnostico del cancer de
enfermedades. ovario. Se clasificard como
"elevado™ o "no elevado".
Edad de los La edad de la paciente se refiere a su nimero | La edad de la paciente en afios 1. Edad en afios (valor Cuantitativa, Rango: 18
Pacientes de afios de vida en el momento del al momento del diagnéstico. numérico) continua a 90 afos
diagnéstico de cancer de ovario.
Estadio del Cancer | El estadio del cancer describe la extension de | El estadio del cancer de ovario 1. Estadio | (localizado) 2. | Cualitativa, ordinal | I, I, I,
la enfermedad en el cuerpo, lo que afecta el segun la clasificacion del Estadio Il (localmente v
prondstico. sistema FIGO (Federacion avanzado) 3. Estadio IlI
Internacional de Ginecologiay | (diseminado) 4. Estadio IV
Obstetricia). (metastésico)
Comorbilidades Las comorbilidades se refieren a la presencia | Se registran las comorbilidades | 1. Si (comorbilidades Cualitativa, Si/ No
de otras enfermedades, como las presentes en la paciente al presentes) 2. No (sin nominal
cardiovasculares o diabetes, que pueden momento del diagnéstico. Se comorbilidades)
afectar la salud general. clasifica en: presencia o
ausencia de comorbilidades.
Tratamientos Los tratamientos recibidos incluyen Se clasifica si la paciente ha 1. Si (tratamiento recibido) | Cualitativa, Si/No
Recibidos intervenciones médicas como cirugia, recibido algun tipo de 2. No (sin tratamiento nominal
quimioterapia y otros tratamientos tratamiento, como cirugia o recibido)
relacionados con el cancer. quimioterapia, para el cancer de
ovario.
Sexo El sexo de la paciente se refiere al género El sexo de la paciente se 1. Femenino Cualitativa, Femenino
biolégico, que puede influir en el prondstico | registra en términos de nominal

y tratamiento de enfermedades.

"Femenino", ya que el cancer
de ovario solo afecta a mujeres.
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3.7 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1 Técnicas

La técnica que se utilizara en este estudio sera la observacion sistematica, mediante la
cual se recopilaran datos retrospectivos de mujeres diagnosticadas con cancer de ovario
durante el periodo de 2022 a 2024. Esta revision se centrard en los registros para
identificar las siguientes variables relevantes:

o Fecha de diagndstico y fecha de fallecimiento (para los casos).

«  Calculo del indice neutréfilo/linfocito (RNL) al momento del diagnéstico.

o  Caracteristicas demogréaficas como edad y sexo.

o Estadio del cancer en el momento del diagndstico.

o  Tratamientos recibidos (quimioterapia, cirugia, etc.).

o Comorbilidades presentes, tales como enfermedades cardiovasculares, diabetes,

entre otras.
Este enfoque permitira entender mejor la relacion entre el indice neutrofilo/linfocito y
la mortalidad en pacientes con CO, considerando otros factores de salud y tratamiento
que puedan influir en los resultados.
Una vez recopilada toda la informacion, se ingresara en una hoja de calculo de Microsoft
Excel 2019. Se verificara que cada caso contenga datos suficientes sobre el hemograma
completo para calcular el indice neutréfilo/linfocito (RNL) y que los diagnosticos de
cancer de ovario estén correctamente registrados. Es crucial que la informacion sea
precisa y completa para asegurar la validez de los resultados. Tras verificar los datos, se

procedera con el analisis para identificar la correlacién en estudio.
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3.7.2  Descripcién de instrumentos

El instrumento que se empleara para recopilar los datos sera una ficha de recoleccion
creada por el autor. Este instrumento permitira registrar las variables de interés, como el
RNL, la mortalidad y otras variables clinicas, ademas de asegurar que la informacion

obtenida sea precisa y sistemética. Un ejemplo de la ficha de recoleccion (Anexo 2).

3.7.3 Validez

Para asegurar la validez del instrumento, se realizara un proceso de validacion de

contenido con la participacion de expertos en investigacion.

Este proceso de validacion incluira las siguientes actividades:
o Revisidn por expertos o juicio de expertos: Se consultara a especialistas para
confirmar que las variables y sus categorias sean apropiadas y abarquen toda la
informacidn relevante (anexo 3).
o V de Aiken: Para cuantificar el nivel de acuerdo entre los expertos, se utilizara el
indice de validez de contenido de Aiken (V de Aiken). Este indice permitira medir
el grado de consenso entre los expertos sobre la relevancia de las variables y su

capacidad para representar adecuadamente los aspectos del estudio.

3.7.4 Confiabilidad

La confiabilidad del instrumento se evaluard a través de una prueba piloto con 10
participantes, en la que se verificara que los datos recolectados con la ficha y los registros
médicos sean consistentes y adecuados para su analisis. Ademaés, se calculara el
coeficiente alfa de Cronbach para medir la consistencia interna del instrumento.

3.8 Plan de procesamiento y analisis de datos

Se llevara a cabo utilizando el programa estadistico SPSS version 25. En primer lugar, se

Ilevaran a cabo analisis descriptivos para obtener una vision general de las variables, calculando
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las frecuencias para las variables categoricas (como mortalidad y presencia de
hipoalbuminemia o hipertension) y luego la media y la desviacion estandar para las variables
numéricas (como la edad y el NLR).
En el analisis bivariado, se examinara la relacion entre el NLR y la mortalidad utilizando
pruebas estadisticas adecuadas. Si las variables numéricas tienen una distribucion normal, se
usara la prueba de T-Student; si no, se aplicara la prueba de Mann-Whitney. Para las variables
categoricas, se empleara el Chi-cuadrado o el test exacto de Fisher si las frecuencias son bajas.
En el analisis inferencial, se calculara el riesgo relativo (RR) para evaluar la relacién entre un
NLR elevado y la mortalidad, con un intervalo de confianza del 95%. Se considerara
significativo un valor de p < 0.05. Ademas, se controlaran factores que puedan influir en los
resultados utilizando modelos multivariantes de regresion logistica o regresion de Cox.
Este enfoque asegura que los resultados sean estadisticamente sélidos y relevantes, lo que
permitird determinar si el NLR es un marcador prondéstico confiable para la mortalidad en
pacientes con cancer de ovario.
3.9 Aspectos éticos

Este estudio contara con la aprobacion del Comité de Etica e Investigacion de la
Universidad Norbert Wiener, que velard por el cumplimiento estricto de los requisitos
metodoldgicos y éticos establecidos. Ademas, se contara con la respectiva autorizacion del
Hospital Caraz para la aplicacion del proyecto de estudio. La investigacién se llevara a cabo
conforme a los principios de la Declaracién de Helsinki, asegurando la proteccion de los
derechos, la seguridad y el bienestar de todos los participantes.

Se implementaran medidas adecuadas para garantizar la proteccion contra dafios a los
participantes, minimizando cualquier riesgo potencial durante el estudio. Ademas, se asegurara

la confidencialidad absoluta de los participantes, asi como de sus datos recolectados, y estos
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seran almacenados de manera accesible Unicamente al personal autorizado. La informacion

personal de los participantes serd anonimizada, y solo se utilizara para los fines del estudio.

4.1. Cronograma de actividades

CAPITULO IV: ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

ACTIVIDADES

2025

MAYO

JUNIO

JULIO

AGOSTO

SETIEMBRE

OCTUBRE

1

2

3

4

1

2

3

4

1] 2| 3| 4

Eleccion del tema

Planteamiento del

Problema

Revisién

bibliografica

Aprobacion del

proyecto

Aprobacion

protocolo en hospital

Recoleccion de datos

Analisis de datos

Elaboracion del

informe final

Presentacién




4.2. Presupuesto

TIPO DESCRIPCION CANTIDAD HONORARIOS TOTAL
Investigador Principal 01 Ad honérem 0.00
RECURSOS
Asesor metodolégico 01 Ad honérem 0.00
HUMANOS
Asesor tematico 01 Ad hondérem 0.00
TIPO DESCRIPCION CANTIDAD Precio unitario (S/.) Costo Total (S/.)
Transporte 10 dias 20 200
Laptop 1 3000 3000
RECURSOS
Alimentos 10 dias 20 200
MATERIALES
Hojas Bond A4 de 500
2 11 22
hojas
Material de escritorio 1 150 150
Impresién 100 0.10 10
Total 3582
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ANEXOS
Anexo 1. Matriz de consistencia
Problemas Objetivos Hipotesis Variables Metodologia Poblacion y
muestra
Problema general Objetivo general Hipétesis general Variable principal / Poblacion

¢Cual es la relacion entre
el indice
neutréfilo/linfocito (RNL)
y la mortalidad en
pacientes con cancer de
ovario en el hospital Caraz
- Ancash?

Problemas especificos

¢Cual es el valor de la
razén neutrofilo/linfocito
(RNL) en pacientes con
cancer de ovario al inicio
del tratamiento?

¢Cuél es el valor de la
razon neutrofilo/linfocito
en pacientes fallecidos con
cancer de ovario?

¢Cual es el valor de la
razon neutrofilo/linfocito
en pacientes

Determinar la relacion entre el
indice neutrofilo/linfocito
(RNL) y la mortalidad en
pacientes con cancer de
ovario.

Obijetivos especificos

Establecer el valor de la razén
neutrofilo/linfocito (RNL) en
pacientes con cancer de
ovario al inicio del
tratamiento.

Calcular el valor de la razéon
neutrofilo/linfocito (RNL) en
pacientes fallecidos con
cancer de ovario.

Determinar el valor de la
razon neutréfilo/linfocito
(RNL) en pacientes
sobrevivientes de cancer de
ovario.

Ho:

No existe relacion significativa
entre el indice
neutréfilo/linfocito (RNL) y la
mortalidad en pacientes con
cancer de ovario.

Hi:

Existe una relacidn significativa
entre el indice
neutrofilo/linfocito (RNL) y la
mortalidad en pacientes con
cancer de ovario.

Hipotesis especificas

Existe un valor significativo de
la razon neutrdéfilo/linfocito
(RNL) en pacientes con cancer
de ovario al inicio del
tratamiento.

El valor de la razén
neutrofilo/linfocito (RNL) en

desenlace:

Mortalidad

Variable independiente:

La razén neutrdfilo-
linfocito (NLR

Covariables o variables
de exposicion:

Edad

Estadio del cancer
Comorbilidades
Tratamientos
recibidos: Sexo

Método de la
investigacion:

hipotético-deductivo
Enfoque de la
investigacion:
cuantitativo

Tipo de
investigacion:
basica

Disefio de la
investigacion:

no experimental y de
corte transversal

La poblacién de
estudio esta constituida
por mujeres
diagnosticadas con
cancer de ovario en el
Hospital Caraz -
Ancash entre los afios
2022 a 2024.

Muestra

132 pacientes
seleccionados a través
de un muestreo
aleatorio simple
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sobrevivientes de cancer
de ovario?

¢Existe una diferencia
significativa en el valor de
larazén
neutréfilo/linfocito (RNL)
entre pacientes con
diferentes estadios de
cancer de ovario

Evaluar el valor de la razon
neutréfilo/linfocito (RNL)
entre pacientes con diferentes
estadios de cancer de ovario

pacientes fallecidos con cancer
de ovario es significativamente
diferente de los valores
observados en otros pacientes.

El valor de la razén
neutréfilo/linfocito (RNL) en
pacientes sobrevivientes de
cancer de ovario muestra
diferencias significativas con los
valores observados en pacientes
no sobrevivientes.

Existen diferencias
significativas en los valores de
la razon neutréfilo/linfocito
(RNL) entre pacientes con
diferentes estadios de cancer de
ovario.




Anexo 2. Instrumento de recoleccion de datos

indice neutrofilo/linfocito como indicador prondstico de mortalidad en pacientes con
cancer de ovario en el hospital Caraz - Ancash 2025.

A. Datos Generales de la Paciente
1. Numero de Historia Clinica:
Nombre completo de la paciente:
Edad de la paciente (en afios):
Sexo:
Fecha de diagndstico de cancer de ovario:
Estadio del cancer (segun clasificacion FIGO):
o Estadio I (Localizado)
o Estadio Il (Localmente avanzado)
o Estadio Il (Diseminado)
o Estadio IV (Metastésico)
B. Variables Clinicas
1. Comorbilidades presentes:
o Hipertension
o Diabetes
o Enfermedades cardiovasculares
o Otras (Especificar):

o ar N

o Ninguna
2. Tratamientos recibidos:
o Cirugia

o Quimioterapia
o Radioterapia
Otros (Especificar):
o Ninguno
C. Datos de Laboratorio
1. Valor del indice neutrofilo/linfocito (RNL) al momento del diagnostico:
o (Tomado del hemograma completo en el momento del diagnostico)
D. Datos sobre Mortalidad y Seguimiento
1. Estado de la paciente al final del seguimiento:
o Fallecida
o Sobreviviente
2. Fecha de fallecimiento (si aplica):

o

Firma del investigador



AnNexo 3:

FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO DE INVESTIGACION POR
JUICIO DE EXPERTOS

|. DATOS GENERALES

1.1. Apellidos y nombres del eXperto: .......c.oviiiriirii i
1.2. Grado académico del €XPerto: ... .ouuieett ittt
1.3. Apellidos y nombres del investigador: Medalla Espindola, Virginio Teobaldo
1.4. Titulo de la investigacion: indice neutréfilo/linfocito como indicador prondstico de
mortalidad en pacientes con cancer de ovario en el Hospital Caraz, 2025.
1.5. Nombre del instrumento: Ficha de recoleccion de datos

11. CRITERIOS DE EVALUACION DEL INSTRUMENTO

Indicadores de Valoracioén cualitativa deficiente | regular | bueno bMuy excelente
evaluacion del — — deile
instrumento Valoracién cuantitativa 0 0.5 1.0 15 2
Claridad Esta formulado con lenguaje apropiado
Objetividad Permite recabar datos o conductas observables
Actualidad Corresponde al estado actual de los

conocimientos

Organizacion

Existe una organizacion légica

Suficiencia

Avala las dimensiones de la
variable en cantidad y calidad

Intencionalidad

Adecuado para alcanzar los objetivos del estudio

Consistencia

Basado en el aspecto tedrico
Cientifico y del tema de estudio

Coherencia Con las variables, dimensiones e indicadores
Metodologia Responde al método, tipo disefio y enfoque del
estudio
Conveniencia Permite un adecuado levantamiento de la
informacion
SUB TOTAL
TOTAL
Valoracion cuantitativa Valoracion cualitativa Opinioén de aplicabilidad
Criterios de 17-20 APLICABLE Valido - Aplicar
evaluacion 11-16 Observado No valido - Subsanar
0-10 NO APLICABLE No valido - Replantear

OPINION DE APLICABILIDAD: ...................

LUGAR Y FECHA:! ..ccciiiiirriiiiiniinerriiiin

[ N e
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