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Misiones cocreadas en el marco de la Red Nacional de Investigacién en Cancer Sl\(z:;c(;:rl]o(r;(e)lr
Mision 2: Caracterizacion de la expresion génica de lesiones premalignas en cancer a
través de secuenciacién de nueva generacion (NGS) con el fin de Identificar biomarcadores
y blancos terapéuticos para el desarrollo y adaptacién de opciones de tratamiento y difusion
nivel poblacional a 2040. (Fases |, Il, lll y IV de la Medicina traslacional).
Misién 3: Disminuir en un 30% la incidencia y mortalidad de los 5 canceres mas incidentes
en la poblacién colombiana para el afio 2040 mediante alianzas multidisciplinarias y
colaborativas gubernamentales, departamentales y municipales.
Misidn 4: Potenciar y escalar la infraestructura y el capital humano para la medicina
traslacional como un eje de los servicios de salud oncoldgicos a 2033.
Mision Transformativa Se!epplonar
Mision (X)
Misién transformativa en salud publica para el control del cancer
Mision transformativa de investigacion, desarrollo e innovacion en cancer X
Misién transformativa para la docencia y formacién del talento humano en salud para el
control del cancer
Misién transformativa para la atencién integral del paciente X
Mision transformativa para fortalecer el desarrollo corporativo y la formalizacién del talento
humano

Nota: Todo el texto correspondiente a las instrucciones planteadas en cada uno de los apartados de esta Guia
debe ser eliminado al momento de presentar la propuesta. Deje Unicamente los titulos y subtitulos, y agregue el
contenido de la propuesta en el lugar que corresponda.

TITULO DEL PROYECTO

Prevalencia de baja vitalidad en pacientes con neoplasias hematoldgicas recaidos/refractarios a 2 0 mas
lineas de tratamiento.

TITULO CORTO DEL PROYECTO

Agotamiento vital pacientes neoplasias.

CODIGO xRPM

IX-023806

EQUIPO DE INVESTIGACION

I Investigador Principal o Investigador Principal Administrativo
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L Descripcién de la funcién Horas/mes de
Nombre Institucion . . iy
principal dedicacion
Humberto Martinez Instituto Nacional de Médico internista hemato6logo | 5 horas/ 1 afio
Cordero Cancerologia E.S.E
Il. Coinvestigadores
L Descripcion de la funciéon Horas/mes de
Nombre Institucion . Y
principal dedicacion
Laura Cuellar Valencia | Universidad de la | Residente Medicinadel Dolory | 20 horas / 6
Sabana Cuidados Paliativos meses
Bilena Molina Arteta Instituto Nacional de | Medica anestesiologa, | 3 horas / 1 afio
Cancerologia E.S.E especialista en dolor vy
cuidados paliativos

OTROS PARTICIPANTES
No
RESUMEN EJECUTIVO

Problema:

La recaida y refractariedad en las neoplasias hematoldgicas son escenarios comunes y de dificil manejo para los
cuales la evidencia cientifica muchas veces es limitada. El objetivo de la terapia en este grupo de pacientes es
lograr el control de la enfermedad con una toxicidad aceptable y la mejor calidad de vida posible. Para tal fin, los
médicos hematélogos deben decidir a quién tratar, cuando tratar y como tratar, utilizando el conocimiento de las
terapias administradas previamente, las comorbilidades del paciente, los posibles eventos adversos y los deseos
del paciente; escenario que usualmente carece de estudios confirmatorios (cabeza a cabeza) que comparen las
diferentes opciones terapéuticas de segunda o tercera linea. En este contexto, adicional a los factores
citogenéticos, moleculares y estado funcional, existen otros factores como la baja vitalidad que podrian afectar
los desenlaces en términos de respuesta y supervivencia. En nuestro medio alin no se han desarrollado estudios
que aborden la frecuencia de baja vitalidad en poblaciones con neoplasias hematol6gicas.

Objetivo general: Determinar la prevalencia de baja vitalidad en pacientes adultos con neoplasias hematoldgicas
recaidos/refractarios a dos o mas lineas de tratamiento atendidos en el Instituto Nacional de Cancerologia entre
septiembre del 2024 y octubre del 2025.

Materiales y métodos: Se realizara un estudio ambispectivo y descriptivo de tipo corte transversal. La busqueda
de los pacientes se realizara mediante los registros disponibles y consignados en el sistema SAP. Se incluiran
pacientes con mieloma mdltiple, leucemia mieloide aguda, leucemia linfoblastica aguda, linfomas no Hodgkin que
cumplan los criterios de refractariedad y/o recaida. Los pacientes identificados seran abordados por un
investigador del equipo y una vez se cuente con el asentimiento por parte del paciente se firmara un
consentimiento informado, se les realizara el apartado de vitalidad del cuestionario de calidad de vida en salud
SF-36. Posteriormente se procedera a caracterizar los aspectos clinicos y sociodemogréficos de la poblacién en
estudio, estratificar a los pacientes de acuerdo a la presencia o ausencia de agotamiento vital de acuerdo a los
resultados obtenidos al aplicar el cuestionario SF-36 y se llevar a cabo un andlisis descriptivo. Los analisis
estadisticos se efectuaran con el programa SPSS version 25.

Impacto esperado: Llevar a cabo este estudio nos permitira conocer que tan prevalente es la baja vitalidad en
este grupo poblacional y caracterizar sus condiciones sociodemograficas y clinicas, y segun estos resultados
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evaluar la posibilidad de realizar a largo plazo un estudio analitico con el objetivo de evaluar asociacion entre baja
vitalidad y resultados como supervivencia libre de progresion y supervivencia global en poblaciones con
neoplasias hematologicas de mal pronostico.

PALABRAS CLAVE
Prevalencia, Neoplasias hematolégicas, hematologia, agotamiento emocional.
1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y PREGUNTA DE INVESTIGACION

La recaida y refractariedad en las neoplasias hematolégicas son escenarios comunes y de dificil manejo para los
cuales la evidencia cientifica suele ser limitada en etapas avanzadas de la enfermedad. Si se evalta por
patologias, en la leucemia mieloide aguda la recaida ocurre en el 40-50% de los pacientes (1): en el linfoma difuso
de células B grandes, aproximadamente un tercio de los pacientes presentan recaida o refractariedad, ain a
pesar de los avances en la caracterizacion citogenética y los nuevos tratamientos biologicos (2); y el mieloma
multiple se considera una enfermedad incurable que requiere tratamientos de rescate en un alto porcentaje de
pacientes (3).

El objetivo del tratamiento en estos escenarios es lograr el control de la enfermedad con una toxicidad aceptable
y la mejor calidad de vida posible para el paciente (4). Un equivocado proceso de decision puede llevar a
tratamientos fltiles. Este proceso conlleva la dificultad de que el paciente entienda su pronéstico y que el
hematdlogo logre estratificar quiénes son los pacientes que pueden tener un mayor provecho de nuevos
tratamientos a pesar de una respuesta inicial suboptima.

Existe una alta prevalencia de trastornos emocionales en pacientes con neoplasias hematologicas, hasta un 40%
(5), que suelen ser subestimados, pues se consideran condiciones adaptativas y en ocasiones no reciben la
atencion requerida (6). Estos fenémenos conllevan un deterioro marcado en la calidad de vida de los pacientes
(7), y afectan su capacidad de procesamiento de la informacion, conducen a un mal afrontamiento de la
enfermedad y podrian causar retrasos en la atencion del paciente (8). Incluso pueden tener un efecto directo
sobre la supervivencia de los pacientes (9). Sin embargo algunos pacientes pese a que no se les documenta un
trastorno emocional pueden experimentar baja vitalidad, un constructo caracterizado subjetivamente por fatiga y
falta de energia; otra etiqueta comunmente utilizada entre la literatura médica es el de “agotamiento vital”, que
afiade irritabilidad y sensacion de desmoralizacion a la definicién anterior (10); y que dentro del campo de la
cardiologia se ha descrito desde finales del siglo pasado como este constructo presente en hombres y mujeres
conlleva a un aumento en la incidencia del infarto agudo de miocardio en comparacién con aquellos que no
experimenta baja vitalidad (11). A la fecha no contamos con estudios observacionales que nos indiquen que tan
prevalente es la baja vitalidad en pacientes con diagnésticos de neoplasias hematoldgicas. Es por esto que se
hace necesario plantear el presente proyecto que tiene como objetivo principal determinar la prevalencia y
caracterizar sociodemograficamente y clinicamente los pacientes con diagnosticos de neoplasias hematologicas
gue han sido refractarios y/o recaidos a dos o mas lineas de tratamiento en el Instituto Nacional de Cancerologia
(INC) en Bogota - Colombia, como centro referente de miltiples patologias oncologicas.

1.1 Pregunta de investigacion:

¢,Cudl es la prevalencia de baja vitalidad en pacientes adultos con neoplasias hematoldgicas recaidos/refractarios
a dos o0 mas lineas de tratamiento atendidos en el Instituto Nacional de Cancerologia entre septiembre del 2024
y octubre del 2025?
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2. JUSTIFICACION

Si bien se ha descrito que la fatiga en oncologia, tiene un componente psicoldgico y cognitivo, con una prevalencia
del 23-100% en los pacientes oncolégicos (12-13), para nuestro conocimiento, alin no se ha descrito la baja
vitalidad en poblacién oncoldgica ni su relacion con desenlaces clinicos. Contar con una mejor valoracién de la
vitalidad de los pacientes con patologias hematoldgicas malignas permitiria al clinico contar con una perspectiva
mas holistica de la condicién de sus pacientes. Mas aun, en el escenario de una recaida a pesar del tratamiento
convencional que condiciona un pobre pronéstico y la necesidad de optar por tratamientos experimentales,
costosos o con un beneficio limitado.

Nuestro propésito principal es describir la presencia de baja vitalidad en pacientes con neoplasias hematoldgicas
refractarias, para dilucidar su prevalencia en esta poblacion en especifico, y caracterizar las diferencias clinicas
entre los paciente con baja vitalidad versus aquellos con vitalidad o alta. Y segun los resultados de una primera
fase investigativa evaluar si esta variable podria ser un elemento de juicio que ayude al paciente a recibir atencién
médica que se ajuste a sus deseos, y al médico tratante a estratificar, en conjunto con los datos moleculares y
genéticos, la intencién del tratamiento, a partir de predictores de supervivencia que pueden estar en relacion con
la vitalidad del paciente.

3. MARCO TEORICO

El concepto de vitalidad representa un concepto subjetivo positivo compuesto de energia fisioldgica y psicoldgica,
que puede variar en su nivel de acuerdo con ciertos factores influenciadores y puede ser regulado y aprovechado
por una persona que la posee (14). La literatura existente sobre vitalidad no proporciona una definiciéon concisa,
pero sus conclusiones sobre los resultados beneficiosos de la vitalidad en la salud individual son indiscutibles
(15). La vitalidad mejora la disposicion fisiol6gica acelerando la recuperacion de trastornos somaticos y mejora el
funcionamiento fisico (15): posee numerosas consecuencias psicoldgicas para la salud, como una disminucion
de la ansiedad y una mayor confianza en uno mismo (15).

En contraposicidn, la baja vitalidad, un constructo caracterizado subjetivamente por fatiga y falta de energia; o
“agotamiento vital”, otra etiqueta comunmente utilizada entre la literatura médica que anade irritabilidad y
sensacion de desmoralizacion a la definicion anterior (10), se ha relacionado con el deseo, pero no
necesariamente a la accién, de detener el tratamiento de una enfermedad o simplemente no querer vivir mas
(16). Este fendmeno se ha estudiado ampliamente como un factor de riesgo para diferentes patologia crénicas
como: diabetes (17), depresién (18), alcoholismo (19), eventos cerebrovasculares (20), obesidad (21), demencia
(22), hipotiroidismo (23), y sobre todo en la enfermedad cardiovascular (24) donde se ha encontrado, en hombres
y mujeres que no presentan alteraciones ecocardiogréaficas, que el agotamiento vital puede llevar a una mayor
tasa de infartos (25). Otro interés en la evaluacion de éste fendbmeno ha surgido por su relacién con calidad de
vida y fatiga (26). Mas alla de las teorias biolégicas que intentan explicar el mecanismo de accién de este
fenébmeno, estas observaciones resultan ser un hallazgo relevante para ser tamizado e intervenido con el fin de
evitar sus consecuencias negativas.

Para la evaluacion de este fendmeno se han utilizado dos escalas principalmente: el cuestionario Maastricht y el
cuestionario de salud SF-36 que tiene un subindice para la evaluacion de la vitalidad (27). Este Gltimo ha sido
utilizado recientemente por Williams et al. para el estudio de la recurrencia de infarto agudo de miocardio en
hombres y mujeres, quien encontré una asociacién positiva, y ademas refind el uso apropiado del cuestionario
para la medida del agotamiento vital (10). A la fecha, Gnicamente el cuestionario de salud SF-36 ha sido validado
a espafiol en el contexto Colombiano (28,29).

Las neoplasias hematolégicas como el mieloma multiple, la leucemia mieloide aguda, la leucemia linfoblastica
aguda y los linfomas no Hodgkin son enfermedades complejas, con una alta carga sintomética, en las cuales los
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pacientes son sometidos a multiples tratamientos médicos con alta carga de morbilidad, pese a lo cual los
pacientes tienen alto riesgo de recaida, refractariedad al tratamiento, y por ende una alta tasa de mortalidad, a
pesar de los continuos avances médicos (30). La documentacién de la condicién de baja vitalidad dentro de esta
poblacién, podria ser un factor objetivo, integrativo y de gran ayuda para la evaluacién de la actitud de los
pacientes sobre su condicion vital y su disposicién y capacidad para recibir nuevas lineas de tratamiento a pesar
de encontrarse en un escenario de mal pronéstico.

4. ESTADO DEL ARTE

El término de “agotamiento vital” en la literatura médica, se acotdé por primera vez en un estudio prospectivo de
funcionarios publicos de Rotterdam publicado en 1987 (31). Este estudio se justifica en que la experiencia clinica
sugeria que los pacientes que se enfrentaban a diferentes situaciones de la vida dificiles de controlar y afrontar,
gradualmente desarrollaban una afeccion en la que una sobrecarga crénica asume la forma de fatiga y
agotamiento, y en la que una sensacion creciente de impotencia daba como resultado una depresion subclinica.
Plantearon entonces la hipétesis de que el aumento de la tensiébn emocional se reflejaba en un estado de
agotamiento y depresion que precedia la aparicion de infarto agudo de miocardio y muerte cardiaca subita (31).
Este conjunto de situaciones predecesoras de las afecciones cardiovasculares lo denominaron “agotamiento
vital”, un estado que esta presente cuando un individuo se queja de fatiga, disminucién de energia y encontrarse
con mayor irritabilidad. Para probar su hipétesis, desarrollaron un cuestionario aplicado a 3877 hombres entre 39
y 65 afios, con un seguimiento de 4,2 afios en el que ocurrieron 59 infartos fatales y no fatales. Se identificé que
las puntuaciones medias de “agotamiento vital” en los participantes con infarto al miocardio, eran
significativamente mas altas que la puntuacion media los otros grupos de comparacion. El estudio concluy6 que
el estado de agotamiento vital no era una causa suficiente de enfermedad arterial coronaria, pero se relacionaba
con el aumento del riesgo para desarrollar estas afecciones y que el cuestionario de Maastricht era una
herramienta de investigacion que permitia confirmar y refutar estas y otras concepciones e hipétesis (31).

Posteriormente desde 1988 surgen una serie de estudios prospectivos (32,33,34) describiendo al agotamiento
vital como una medida psicolégica que predice prospectivamente el desarrollo de cardiopatia isquémica y
mortalidad. En el 2003 se publica un estudio prospectivo en Copenhague, Dinamarca (35) con 9.563 sujetos
mayores de 20 afios (5.479 mujeres y 4.084 hombres) en donde observaron una asociacién entre la medida de
agotamiento vital y la incidencia de cardiopatia, e informaron que la prevalencia de agotamiento vital era mayor
en mujeres que en hombres. Este fue el primer gran estudio prospectivo con un tamafio de muestra considerable,
gue confirmaba la asociacion de agotamiento vital con un riesgo sustancialmente mayor de cardiopatia isquémica
y de mortalidad.

En el afio del 2017 se publicaron dos revisiones sistematicas y metaanalisis (36,37). En éstas revisiones se
enfocan en el agotamiento vital, concibiéndolo como el extremo negativo de un dominio llamado “vitalidad”
definida como una sensacion placentera de tener energia disponible para uno mismo (36,37). Y considerando
que la vitalidad es una funcién del bienestar tanto fisico como psicoldgico, la proponen como una variable
integradora para evaluar el impacto de la funcion biopsicosocial positiva sobre los resultados cardiovasculares
(36,37).

En patologias oncolégicas se han realizado unos pocos estudios prospectivos sobre la relacién entre el concepto
de agotamiento vital y el riesgo de cancer; con resultados no conclusivos sobre su asociacion (38,39,40). Pero

se tiene limitaciones en datos especificos de prevalencia de baja vitalidad en poblacion oncolégica, mucho menos
con diagndsticos de neoplasias hematolégicas.

5. OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS
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Objetivo general:
e Determinar la prevalencia de baja vitalidad en pacientes adultos con neoplasias hematoldgicas
recaidos/refractarios a dos 0 mas lineas de tratamiento atendidos en el Instituto Nacional de Cancerologia
entre septiembre del 2024 y octubre del 2025.

Objetivos especificos:
e Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes adultos con neoplasias
hematoldgicas recaidos/refractarios a dos 0 mas lineas de tratamiento atendidos en el INC.

e Caracterizar las diferencias entre los paciente que mediante la aplicacién del cuestionario de calidad de
vida en salud SF-36 (Seccién que aborda el dominio de vitalidad) obtuvieron puntuacion de baja vitalidad
versus aquellos que obtuvieron alta vitalidad.

e Describir las terapias de tratamiento recibidas por la poblacién de estudio para el manejo de su condicién
oncolédgica en aspectos tales como tipo y niumero de lineas de terapia recibidas.

6. METODOLOGIA
6.1 Disefio del estudio: Estudio observacional descriptivo de tipo corte transversal, prospectivo.
6.2 Sujetos de estudio:

Poblacién de estudio: Pacientes adultos con diagnéstico de mieloma mdltiple, leucemia linfoblastica aguda,
leucemia mieloide aguda y linfoma no Hodgkin, quienes cursen con recaida o refractariedad después de haber
recibido 2 0 mas lineas de tratamiento estandar que asistan a servicio de consulta externa y hospitalizacién del
instituto nacional de cancerologia durante el periodo de septiembre del 2024 a octubre del 2025.

Tamafo de muestra: Muestreo por conveniencia de acuerdo a la identificacion de pacientes que cumplan con
los criterios de inclusion en el tiempo definido.

Criterios de seleccién:

Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 18 afios de edad.

e Diagnostico histopatoldgico de neoplasia hematolégica: Leucemia linfoblastica aguda B o T, leucemia
mieloide aguda, mieloma mdltiple, linfoma no Hodgkin.

¢ Recaidos desde la respuesta completa (CR) o respuesta parcial (PR) o refractarios a 2 0 mas esquemas
de tratamiento incluyendo trasplante en caso de haber sido candidatos al mismo en los que no existe
estandar de cuidado definido.

¢ Informacién del seguimiento disponible en la historia clinica (Sistema SAP).

Criterios de exclusion:
¢ Imposibilidad para comprensién de los items del SF 36, ya sea por compromiso neuroldgico de cualquier
causa, 0 por motivos socioculturales.
Insuficiencia hepatica (bilirrubina total >2mg/dl), cardiaca (FEVI <30%), renal (TFG<30ml/1,73m2 SC).
Infeccion por VIH no tratada.
Infeccion por hepatitis B o C sin tratamiento.
Presencia de otra neoplasia activa concomitante.
Pacientes con diagndstico de leucemia promielocitica aguda.
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e Paciente con diagnostico de ansiedad o depresion en tratamiento por psiquiatria o psicologia, o que se
encuentren recibiendo tratamiento farmacoldgico para tal fin.

6.3 Descripcion de las intervenciones: Aplicacion de cuestionario de calidad de vida en salud sf-36 (Seccion
que aborda el dominio de vitalidad) (13).

6.4 Procedimientos del estudio:

1.Evaluacién de los criterios de inclusion y de exclusion: El chequeo de los criterios de inclusion y
exclusion de los pacientes del estudio sera realizado por los investigadores, con posterior revision por parte del
Grupo de Monitoria Clinica del area de investigaciones del Instituto Nacional de Cancerologia.

2.Comprobacidn del diagndstico: Los investigadores del estudio con conocimiento sobre las enfermedades a
estudio confirman el diagndstico mediante la informacidn disponible en la historia clinica del sujeto seleccionado
a través del sistema SAP (Software de Sistema, Aplicaciones y Productos) de la institucion.

La blsqueda de los pacientes se realizara mediante los registros disponibles en el Instituto Nacional de
cancerologia E.S.E e incluird pacientes con mieloma multiple (CIE 10 C90X; C900; C901), leucemia mieloide
aguda (CIE10 C920; C927; C928; C929) , leucemia linfoblastica aguda (CIE 10 C910) y linfomas no Hodgkin
(CIE 10 C83X; C833; C838; C839;), que cumplan los criterios de refractariedad expuestos en la seccién de
criterios de inclusién. Se obtendran los datos de historia clinica consignados en el sistema SAP (Software de
Sistema, Aplicaciones y Productos a nivel empresarial utilizado actualmente en el Instituto Nacional de
Cancerologia como apoyo en el manejo de lainformacion). La informacién de los pacientes incluidos se registrara
en un formato de recoleccién de datos creado para este protocolo de investigaciéon y la base de datos se
almacenara en un computador de la unidad de Hematologia

3. Consentimiento informado: Los pacientes identificados seran abordados por un investigador del equipo e
informados de la intervencion. Una vez se cuente con el asentimiento por parte del paciente se firmara un
consentimiento informado (Anexo 1).

4. Aplicacién del cuestionario SF-36: El cuestionario se realizara a los pacientes que cumplan los criterios de
inclusién del estudio mediante entrevista presencial y personal

Uno de los instrumentos mas usados en el mundo para la evaluacion, seguimiento clinico e investigacién de la
calidad de vida es el Cuestionario de Salud SF-36 (41), el cual fue desarrollado como una medida
multidimensional para valorar estados de salud, ha mostrado una buena confiabilidad y validez en las
adaptaciones lingiisticas y culturales (42). Existe una version colombiana del SF -36, la cual fue adaptada
culturalmente en poblaciones sanas y no sanas, mostrando adecuadas propiedades psicométricas para su uso
en el pais (41,43).

La principal variable independiente es el dominio de vitalidad del SF-36, compuesto por cuatro preguntas de seis
respuestas que preguntan si los pacientes, durante las Ultimas 4 semanas, a. Se ha sentido lleno/a de vitalidad,
b. ¢Hatenido mucha energia?, c. Se ha sentido agotado/a?, d. Se ha sentido cansado/a (28) (Anexo 2).

Las respuestas a estas preguntas se transformaron en una puntuacion de vitalidad de 0 a 100, donde los valores
bajos indican baja vitalidad (< 20, 21-50) y los valores altos indican alta vitalidad (51-79 y = 80). Los grupos de
vitalidad muy baja y muy alta se definirdn a priori como puntuaciones de vitalidad inferiores o iguales a 20 y
puntuaciones de vitalidad superiores o iguales a 80, respectivamente. En el andlisis se utilizaran cuatro grupos
de puntuacion de vitalidad: < 20, 21-50, 51-79 y = 80.

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACIONES APROBADO 16-0CT-2024




INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA CODIGO: INV-PO1-F-43

I N INVESTIGACION VERSION: 3

PRESENTACION DE PROYECTOS DE INVESTIGACION | VIGENCIA: | 19-04-2024

INSTITUCIONALES Pagina 9 de 20

6.5 Sitios de investigacidn: Servicio de hematologia del Instituto Nacional de Cancerologia ESE.

6.6 Aseguramiento y control de la calidad: El aseguramiento y control de calidad del proyecto de investigacion
estardn cubiertos por el sistema de monitoria de investigacion institucional del Instituto Nacional de
Cancerologia E.S.E. en sus fases de pre-estudio, ejecucidn y cierre.

6.7 Plan de analisis por cada objetivo especifico: El logro de los objetivos planteados se propone mediante
las siguientes estrategias:

1. Caracterizar los aspectos clinicos y sociodemograficos de la poblacion en estudio: calcular la mediana de edad
al momento del diagnéstico, el diagnoéstico especifico de neoplasia hematolégica y su clasificacién prondstica
inicial.

2. Estratificar a los pacientes de acuerdo a la presencia o ausencia de agotamiento vital de acuerdo a los

resultados obtenidos al aplicar el cuestionario SF-36.

3. Unavez registrados los datos en el formato de recoleccion de datos para el analisis del componente descriptivo
se utilizaran medias o medianas junto con sus correspondientes medidas de dispersion (desviacién estandar o
rango intercuartilico dependiendo de las caracteristicas de las variables continuas). En el caso de variables
discretas la descripcién se efectuara utilizando proporciones y porcentajes.

4. Se realizara el calculo de prevalencia, como medida de frecuencia, en la poblacién a estudio, que corresponde
a los pacientes con baja vitalidad, dentro de la totalidad de los pacientes identificados neoplasias hematolégicas
recaidos/refractarios a 2 o mas lineas de tratamiento.

Caracterizacion de las variables: Las variables a analizar estan descritas en la siguiente tabla
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NOMBRE DE LA DEFINICION OPERATIVA NATURALEZA DESCRIPCION
VARIABLE
Demogréficas
Edad Afios cumplidos al momento Cuantitativa NUmero entero de dos
del diagndstico continua cifras.
Sexo Sexo biol6gico del paciente Cualitativa 0. Hombre
nominal 1. Mujer
Clinicas
Fecha del diagndstico | Fecha registrada en la historia clinicaen | Cuantitativa d/m/a
aquellos pacientes con diagnostico
realizado de forma extrainstitucional.
En los pacientes donde el diagnostico se
hizo en la institucion corresponde a la
fecha del reporte de patologia.
Tipo de neoplasia Diagndstico histopatoldgico de patologia Cualitativa 0. Linfoma No
hematoldgica hematoldgica recaida/refractaria por la nominal Hodgkin.
cual esta siendo tratado el paciente. 1. Mieloma multiple
2. Leucemia
linfoblastica
aguda
3. Leucemia

mieloide aguda

Fecha de inicio de Fecha inicio de tratamiento posterior a Cuantitativa d/m/a
terapia de rescate recaida
Estado de la Descripcion de la enfermedad en Cualitativa 0. Remision
enfermedad términos de progresion de la misma nominal 1

Recaido/Refractario
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Progresion de la Definicion de progresion de la Cualitativa 0. No progresion de la
enfermedad enfermedad basados en concepto de nominal enfermedad
hematologo tratante en historia clinica 1. Progresion de la
enfermedad
Estado del paciente | Descripcion del estado vital del paciente Cualitativa 0.Vivo
en la altima en la ultima valoracion nominal 1. Fallecido
valoracion

Puntaje Karnofsky

Evaluacién de capacidad para
desarrollar actividades rutinarias
mediante puntaje de karnofsky al

momento de la realizacién del

cuestionario.

Cuantitativa
discreta

NUmeros enteros de
100 a 0.

Puntaje ECOG

Evaluacion de las capacidades del
paciente en su vida diaria manteniendo
al méximo su autonomia mediante
puntaje de ECOG al momento de la
realizacion del cuestionario.

Cuantitativa
discreta

NUmeros enteros de 0
ab.

NUmero de lineas de
tratamiento recibidas

Cantidad de protocolos de quimioterapia
recibidos desde el diagndstico de
neoplasia hematoldgica incluyendo
aquellos con intencion paliativa .

Cuantitativa

0. Dos lineas de
tratamiento
1. Tres lineas de
tratamiento
2. Cuatro o mas
lineas de
tratamiento

Antecedente de Paciente en condicion de trasplante en Cualitativa 0.Si
trasplante quién se logra la infusion de nominal 1. No
autologo o alogénico progenitores
hematopoyéticos
Respuesta Respuesta al dia 100 postrasplante Cualitativa 0. Completa
al trasplante registrada en la historia clinica nominal 1. Parcial
2. Enfermedad
estable
3. Enfermedad
progresiva
4. No valorada
5. No aplica
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Supervivencia libre | Tiempo expresado en meses desde la Cuantitativa NUmeros enteros
de progresion respuesta al tratamiento de la udltima
linea, hasta el momento de
documentacion de progresion de la
enfermedad  (definida  por el
hematologo tratante en la HC).

Fecha de progresion Fecha en que se registra progresion o Cuantitativa d/m/a
0 recaida de la recaida de la enfermedad indicada por el
enfermedad médico tratante (Hematdlogo)
Fecha de la Fecha de la ultima valoracion por Cuantitativa d/m/a
altima valoracion hematologia u otro servicio registrada

en la historia clinica

En caso de pacientes fallecidos en el
domicilio y que se haya registrado el
certificado de defuncion en el SAP, se
determinara esta fecha como la Gltima

valoracion
Vitalidad segln Existencias de alta vitalidad o baja Cualitativa 0. Alta vitalidad
cuestionario SF-36 vitalidad segun los resultados del nominal 1. Baja vitalidad

cuestionario SF-36.

7. CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio debera realizarse de acuerdo con las normas de Buenas Practicas Clinicas (BPC). Todos los
investigadores tienen capacitacion en Buenas Practicas Clinicas. Se trata de un estudio descriptivo, de tipo corte
transversal en el que se toman en cuenta las consideraciones éticas universales del cédigo de Nuremberg, el
informe Belmont y la declaracién de Helsinki para la investigacion con seres humanos, y de la “Resoluciéon 008430
de 1993” del Ministerio de Salud para la investigacién clinica en Colombia. De acuerdo al articulo 11 de esta
resolucién, vigente en Colombia para investigaciones en seres humanos, este estudio se clasifica como una
investigacion sin riesgo puesto que no se realiza ninguna intervencibn o modificacion intencionada de las
variables bioldgicas, fisiolégicas, sicoldgicas o sociales de los individuos que participan en el estudio. El presente
proyecto se encuentra en tramite en el Comité de ética institucional del Instituto Nacional de Cancerologia para
su aval.

8. PRODUCTOS ESPERADOS DE LA INVESTIGACION

8.1 Relacionados con la generacién de conocimiento y/o nuevos desarrollos tecnoldgicos: Se generara
un producto que puedan verificarse a través de una publicacion cientifica.
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Producto esperado

Indicador

Articulo publicado en revista indexada (ISI)

# de articulos:
1

8.2Conducentes al fortalecimiento de la capacidad cientifica nacional:

Producto esperado

Indicador

Fortalecimiento del convenio Marco de Cooperacion Cientifica
Interinstitucional, entre el INC y la Universidad de La Sabana.

# de convenios: 1

Fortalecimiento del convenio asistencial académico
intrainstitucional entre el Servicio de hematologia y Cuidados
Paliativos del INC

# de convenios: 1

Formacion de talento humano en el marco del proyecto de
investigacion.

Trabajo de grado

9. IMPACTO ESPERADO DE LA INVESTIGACION

Si se logra establecer una prevalencia significativa de baja vitalidad en pacientes con diagnosticos de neoplasias
hematologicas con mal prondstico y segun la caracterizacion de esta poblacion, a largo plazo se podra plantear
la realizacién de un estudio observacional analitico con el objetivo de establecer si existe una asociacién directa
entre la supervivencia de los pacientes y el fendmeno de baja vitalidad, para dilucidar si en efecto esta variable
podria ser un elemento de juicio que ayude al paciente a recibir atencién médica que se ajuste a sus deseos, y al
médico tratante a estratificar, en conjunto con los datos moleculares y genéticos, la intencion del tratamiento, a
partir de predictores de supervivencia que pueden estar en relacién con la vitalidad del paciente, y que inclusive
podria constituirse en uno de los criterios de exclusion en los ensayos clinicos.

Tipo de Impacto esperado Descripcion

Plazo (afios) después

finalizado el proyecto:
corto (1-4), mediano (5-9), largo

(10 0 mas)

de

Socializar el proyecto en
espacios cientificos para
atraer captar la atencion de
otros investigadores.

Cientifico

Corto plazo

La existencia de baja
vitalidad en paciente con
neoplasias hematoldgicas,
como una variable que
ayude a orientar en el
tratamiento oncoespecifico
y control sintomético de
estos pacientes.

Impacto en la estratificacion
de riesgo de pacientes con
neoplasias hematolégicas.

Mediano plazo

Desarrollar tratamientos

Cientifico para la baja vitalidad y

Largo plazo
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avanzar en el proceso
fisiopatolégico de la misma.

10. POSIBLES RIESGOS Y DIFICULTADES EN EL DESARROLLO DEL ESTUDIO
10.1Seguridad: No aplica.
10.2 Consideraciones ambientales: No aplica.

10.3 Confidencialidad: La confidencialidad del protocolo de investigacion se hara de acuerdo a las
recomendaciones y normas que el Comité de ética de las instituciones participantes tiene disefiadas para tal fin.
La informacion recolectada, el analisis de los datos y los resultados del estudio estardn bajo la custodia del
investigador principal en el computador de la Oficina de Hematologia, del Instituto Nacional de Cancerologia.
Igualmente el manejo que se le dara a la informacion sera Unica y exclusivamente con fines académicos y de
publicacién en una revista de interés cientifico y en congresos médicos.

10.3.1 Confidencialidad y privacidad sobre informacioén colateral: En el curso de la realizacién del
cuestionario SF-36 a los pacientes incluidos en el presente estudio, es posible la obtenciéon de informacion
colateral, definida en el escenario de salud mental como aquella que proporciona datos relevantes en relacion
con el riesgo de peligro inminente de un paciente de dafio a si mismo o a otros (44). En el caso donde este
escenario esté presente, las normas éticas (y legales) para buscar y divulgar informacion se centran en obtener
el consentimiento informado por escrito del paciente antes de contactar a las fuentes; esto puede que no sea
factible en el caso de que el paciente se niegue a dar el permiso de divulgacion de informaciéon. En estas
situaciones, la responsabilidad por la seguridad y el bienestar del paciente a menudo puede entrar en conflicto
con el respeto por la privacidad del mismo. En estos casos el principio ético de beneficencia pesa a favor de
buscar esta informacién (45). Ademas, la ley federal (HIPAA) permite expresamente obtener informacion colateral
sin el consentimiento del paciente (46).
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12. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Las actividades del proyecto deben consignarse en la Tabla 1, en un orden cronolégico, delimitando el mes de
inicio y mes de fin para cada actividad, asi como la dedicacién en horas al mes y su responsable (ver ejemplo en
la primera fila de la tabla 1).

* El formato debe contener las actividades especificas del proyecto de acuerdo con los procedimientos e
intervenciones (si aplica) definidos en la metodologia, puede afiadir las actividades que considere. A continuacion,
se dejan algunos ejemplos orientadores para la elaboracién del cronograma.

* Las siguientes actividades se entiende que se realizan de forma periédica para todos los proyectos de
investigacion, por lo que no se requiere especificarlas en el cronograma: Custodia y seguridad del dato, Control
de calidad de la informacion, Sistematizacion de la informacién, Presentacion de informes de avance, Validacion
de la base de datos y control de calidad de esta, y la Asistencia a reuniones de monitoria.

Tabla 1: Cronograma

Horizonte del proyecto Duracion
en meses
Fase Nombre de la actividad ho?as 4 Responsable
Mes inicio Mes fin
por Meses
mes
Investigador
E?Z_e e Actividades encaminadas a la Febrero Septiembre 8 5 principal
estudio emision del acta de inicio 2024 2024 Coinvestigador
Revision de fuentes
secundarias (historias clinicas,
bases de datos, registros Octubre Octubre 20 12 Coinvestigador
Fase de | filmicos, muestras de tejidos, 2024 2025
Ejecucion | registros  imagenolégicos u
otras)
Seleccion de las unidades de | Octubre Octubre Investigador
L 20 12 principal
analisis 2024 2025 Coinvestigador
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Horizonte del proyecto Duracion
en meses
Fase Nombre de la actividad 0 Responsable
oL . horas #
Mes inicio Mes fin
por Meses
mes
Procesamiento de muestras . . No No .
S No aplica No aplica . . No aplica
biolégicas aplica | aplica
Aplicacién de
L, Octubre Octubre . .
encuestas/realizacion de 2024 2025 20 12 Coinvestigador
grupos focales
Andlisis de datos (elaboracion _
de las salidas del andlisis | Octubre Noviembre 40 ’ I'O”r‘i’rfcsiggf‘dor
(tablas, graficos, esquemas, | 2025 2025 Coinvestigador
etc.)
Elaboracion y sometlmlento' de Octubre Noviembre Investigador
productos (manuscritos 2025 2025 40 2 principal
cientificos-ponencias) Coinvestigador
Aprobacpn de proQgctos Noviembre | Diciembre
(manuscritos cientificos- 2025 2025 20 2
ponencias)
Elaboracion y sometimiento del | Octubre Noviembre 5 ’ 'p”r‘i’rf;ggf‘dor
informe final. 2025 2025 Coinvestigador
. o : Octubre Noviembre Investigador
Fase de | Disposicion final de archivos 2025 2025 6 2 principal
. Coinvestigador
Cierre ; Investigador
Disposicidn final base de datos Octubre Noviembre 6 2 principal
2025 2025 Coinvestigador
Disposicion  final muestras . . No No .
o No aplica No aplica , . No aplica
bioldgicas aplica aplica
. . . Diciembre Enero Investigador
Cierre definitivo del estudio 6 1 principal
2025 2026 Coinvestigador

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACIONES APROBADO 16-0CT-2024




1IN

INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA CODIGO: | INV-PO1-F-43
INVESTIGACION VERSION: 3
PRESENTACION DE PROYECTOS DE INVESTIGACION | VIGENCIA: | 19-04-2024

INSTITUCIONALES

Péagina 19 de 20

13. PRESUPUESTO DEL PROYECTO

I/N

INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA cODIGO: GSI-P06-F-13
GESTION DEL SISTEMA DE DESEMPENO INSTITUCIONAL VERSION: 8
PRESUPUESTO TOTAL DE LA PROPUESTA POR FUENTES DE FINANCIACION Y
PERIODOS DE TIEMPO VIGENCIA: 21-03-2024

Proyecto / Programa

Prevalencia de baja vitalidad en pacientes con neoplasias hematolégicas
recaidos/refractarios a 2 0 mas lineas de tratamiento.

Fecha de legalizacién

1 de septiembre de 2024

Concepto Presupuesto Total Version del presupuesto 1
Prespuesto Historico (20XX a 20XX) Presupuesto Proyectado Presupussto Total con
Concepto P P tal con Gravamen Financiero Graval:nent Erem

Presupuesto Ejecutado % de Ejecucién (2024 a 2025)
Talento Humano 0 0% 109.763.000 109.763.000
Impresos y Publicaciones 0 0% 12.125.000 12.125.000
Gastos Operacionales 0 0% 15.468.000 15.468.000
Gastos Administrativos 0 0% 13.736.000 13.736.000
Total 0 151.092.000 151.092.000

Humberto Martinez Cordera
<<Nombre y Apellido del investigador principal o lider del proyecto>>
Medico intemista hematédlogo, Instituto Nacional de Cancerologia E.S.E
I
Firma Digital del Investigador Principal: Humberto Martinez Cordero
VERSION FECHA DE DESCRIPCION DE ACTUALIZACION RESPONSABLE OYM
ACTUALIZACION

1 20-02-2020 Vlersion inicial del documento Elizabeth Romero Rodriguez
2 28-02-2022 Se incorpora en la portada: ajustes en las variables de, horizonte del proyecto, campo | Elizabeth Romero Rodriguez

de version y fecha del protocolo, descriptores de ejemplo para las tablas, asi como

firmas de los involucrados.
3 19-04-2024 Se requiere actualizar el formato de presentacion de proyecto, dado que se cambiaron | Elizabeth Romero Rodriguez

las lineas de investigacion por misiones frasformativas, quedando incluidas las

misiones cocreadas de |la Red Nacional del Cancer y las misiones trasformativas del

PDI 2023-2026.
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"TODA VERSION IMPRESA DE ESTE DOCUMENTO SE CONSIDERA DOCUMENTO NO CONTROLADO"

ELABORO REVISO APROBO
Cargo: Profesional Universitario Cargo: Coordinadora Cargo: Coordinadora
Dependencia: Oficina L Asgsora de Dependencia. Grupq Area de Dependencia: Grupo. . Area de
Planeacién y Sistemas Investigaciones Investigaciones
Fecha: 19-04-2024 Fecha: 19-04-2024 Fecha: 19-04-2024
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