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INTRODUCCION






Capitulo 1 - Introduccién

1. PRESENTACION DEL TEMA'Y ESTADO ACTUAL DEL
CANCER DE RECTO

1.1. EPIDEMIOLOGIA. INCIDENCIA

En los paises desarrollados el cancer constituye un problema de salud y
una de las enfermedades mas prevalentes, representando la primera causa
de muerte en la Union Europea y en Espafia. Se estima que, en Espana, en
el afio 2014, se produjeron aproximadamente 241.284 casos de cancer, de
los cuales 145.813 fueron en hombres y 95.471 en mujeres’-2.

El cancer colorrectal (CCR) es una de las neoplasias malignas mas
frecuentes en nuestro medio. En el afno 2018 se estima que la incidencia de
cancer de recto en el mundo fue de 704.376 casos, siendo 430.230 en
hombres y 274.146 en mujeres*. En Espaiia, los tumores malignos de colon
y recto son la segunda neoplasia maligna mas frecuente, por detras del cancer
de préstata en hombres y del cancer de mama en mujeres?, ademas supone
la tercera causa de muerte por cancer?3. Los datos disponibles mas recientes
y comparables sobre las estadisticas del cancer, en Espafia y Europa, son los
elaborados por la Red Espafiola de Registros de Cancer (REDECAN)?,
Globocan* y los resultados de supervivencia del Proyecto EUROCARE-5
(EUROpean CAncer Registry-based project on Survival and CARE of cancer
patients)”®. En muchos registros se denomina céancer colorrectal
estudiandolos de forma conjunta, debido a los frecuentes errores de
clasificacion de los tumores de la porcidon recto-sigmoidea, pero lo ideal es
estudiarlos de manera separada, dado que el cancer de colon presenta una

frecuencia mayor que el cancer de recto.

Varones Mujeres Ambos sexos

Cancer N° % Cancer N° % Cancer N° %
Préstata 27.853 22 Mama 25.215 28 CCR 39.553 16
CCR 23.482 16 CCR 16.071 17 Prostata 27.853 14
Pulmén 21.780 15 Utero 5.121 6 Pulmén 26.715 12
Vejiga 11.584 12 Pulmén 4.935 6 Mama 25.215 11
Estébmago 4.866 4 Vejiga 3.498 4 Vejiga 13.789 8
Total 145.813 100 Total 95.471 100 Total 241.284 100

Tabla 1. Frecuencia tumores en Espafia segtin sexo (2014)?
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Globalmente, el CCR es el cancer mas frecuente, con un total de 39.553
nuevos casos en 2014 en Espafia. Segun las estimaciones, en hombres se
detectaron 23.482 casos, con una tasa cruda de 103,2 por 100.000 y una tasa
ajustada por poblacién mundial de 49,8 por 100.000, en las mujeres hay
16.071 casos, con unas tasas de 68,1y 27,7%, respectivamente'2. Ver tabla
1.

La incidencia de cancer de recto ha presentado una tendencia al alza en
los ultimos afos, como se puede observar en la grafica 1. sobretodo en el
sexo masculino, en él que ademas de presentar mayor incidencia ha

presentado un crecimiento mas marcado.

Recto, Hombres Recto, Mujeres

o " Registro
g w= Espafia
- Albacete
—— Girona
~— Granada
— Islas Baleares
Murcia
. . Navarra
Aﬁos Pais Vasco
Tanagona
Gréfica 1. Evolucidn tasa incidencia cancer de recto ajustada a la poblacién europea
(tasa ajustada por 100.000 habitantes-escala log)’

Y esta tendencia al alza se espera que continue en el mundo a lo largo
de los proximos afos, como se observa la grafica 2, con datos calculados de
la Agencia Internacional para la Investigacion sobre el Cancer (International
Agency for Research on Cancer), estimando que en el afio 2040 habra
1.173.707 casos en el mundo, siendo 721.492 en hombres y 452.215 en

mujeres®*. En la grafica 3 se observa dicha estimacion segun el sexo.
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Gréfica 2. Incidencia estimada Mundial de cancer de recto del 2018 al 2040.
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Gréfica 3. Incidencia estimada Mundial de cancer de recto del 2018 al 2040.
Por sexo y todas las edades*

Si lo comparamos con la media europea, en Espafia los hombres
presentan una incidencia mas alta de CCR, mientras que en las mujeres se
situa dentro de la media. Si estudiamos su frecuencia por comunidades

autonomas, se observa que la mayor frecuencia de cancer de recto se localiza
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en el Pais Vasco en hombres y Asturias en mujeres, y la menor incidencia en

Canarias en hombres y Castilla-La Mancha en mujeres’.

Como podemos observar en la tabla 2, tanto en incidencia como en
mortalidad de CCR, Espafia ocupa una posicion media, con respecto a los
demas paises de Europa?.

Hombres Mujeres
Incidencia Mortalidad Incidencia Mortalidad
estimada estimada
Casos Tasa Casos Tasa Casos Tasa Casos Tasa
ajustada ajustada ajustada ajustada

Alemania 36.567 39,7 13.646 13,1 27.005 23,3 12.009 8,1
Austria 2.790 34 1.210 13,3 2.084 19,6 975 7,2
Bélgica 4.797 45,2 1.837 14,7 3.886 29,5 1.666 9,5
Dinamarca 2.535 45,9 1.017 16,8 2.297 35,7 979 12,5
Espaiia 19.261 | 43,9 8.742 17,1 12.979 | 24,2 5.958 8,4
Finlandia 1.551 28,2 607 10,2 1.345 19,7 554 6,9
Francia 21.524 36,1 8.991 12,9 19.301 249 8.157 8
Grecia 2.074 16,3 1.345 9,2 1.811 11,2 1.181 6,1
Holanda 7.597 47,5 2.761 16 6.321 33,9 2.478 11,2
Irlanda 1.478 43,1 586 16 1.082 27,7 398 8,9
Italia 26.568 41,5 10.253 13,5 21.542 27,5 9.026 8,6
Noruega 1.966 42,6 727 14,2 1.947 35,8 779 12,1
Polonia 11.072 37,2 6.370 20,6 8.366 19,5 4.980 10,3
Portugal 4.209 41,8 2.240 19 2.920 23,6 1.557 9,4
Reino Unido | 22.597 36,8 8.734 13 18.158 24,4 7.468 8,7
Suecia 3.297 32,3 1.394 12,2 3.061 26,5 1.342 9,7
Suiza 2.707 36,3 1.068 12,8 2.167 23,6 718 6,4

*Tasa ajustada por poblacion mundial por 100.000 habitantes

Tabla 2. Tasa de incidencia estimada y mortalidad por CCR en los paises UE
(afio 2012)2.

La incidencia de CCR varia en funcion de la edad, incrementandose de
forma importante a partir de los 50 afios de edad'?35 El progresivo
envejecimiento de la poblacion, unido a los factores ambientales y al cribado
poblacional, influyen en el aumento de numero de casos observados en los

ultimos anos.

La forma de cancer colorrectal mas frecuente es el de tipo esporadico
(90%). Pero en aproximadamente un 10-15% de los casos hay una asociacion
a sindromes hereditarios como pueden son el Sindrome de Lynch, también
lamado cancer colorrectal hereditario no polipésico o la poliposis

adenomatosa familiar.
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A lo largo de los afos se han estudiado diferentes factores de riesgo que
pueden favorecer el desarrollo de pdlipos en el tracto digestivo y/o aumentar
el riesgo de CCR. La historia familiar o personal de cancer de colon, la
enfermedad inflamatoria intestinal o factores dietéticos como son el consumo
de tabaco y alcohol, el consumo de carnes rojas y procesadas, la obesidad y
la diabetes, son alguno de ellos. A su vez, la ingesta de fibra ha demostrado
ser un factor protector frente al CCR. Teniendo en cuenta la importancia de la
dieta en la génesis de este tumor, y segun los datos de incidencia y mortalidad
en Espanfa, se podria decir que las mujeres tienen unos habitos dietéticos mas
saludables que los hombres, pero el desarrollo del CCR es multifactorial y aun
desconocido, por lo que no solo estos factores podrian influir en su desarrollo.

450 |
400 |
350 |
300

250

CO0N €n varones

Cancer de recto en varones
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00N n mujgres
Cancer de recto en mujeres
150 | :

Poblacion (tasa por 100.000)
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Grafica 4. Tasa de incidencia de CCR especificas por edad en Espafia (2003-2007)2

Es importante, tras el diagndstico de un tumor rectal, realizar una
correcta estadificacion tumoral mediante ecografia endorrectal, resonancia
magnética nuclear y tomografia computarizada. La estadificacion
preoperatoria diferenciara aquellos pacientes susceptibles Unicamente a
tratamiento quirurgico, como son los estadios iniciales con cirugia local: como
es la escision transanal convencional o mediante el uso de diferentes

plataformas como es la microcirugia endoscépica transanal (TEM), de
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aquellos tumores mas avanzados que requeriran cirugia radical con

tratamiento neoadyuvante.

1.2. EPIDEMIOLOGIA. MORTALIDAD

Si analizamos el cancer de recto de manera individual, supone la octava
causa de muerte por cancer en hombres en Espafia y la décima en mujeres
segun datos del Centro Nacional de Epidemiologia Espafol, constatandose
2293 defunciones por esta causa en hombres y 1378 en mujeres en el afio
201424,

Cancer de recto

Varones Mujeres
Numero de defunciones 2.293 1.378
Edad media a la defuncidon (aiios) 73,62 75,61
Mortalidad proporcional 3,52% 3,35%
(total tumores malignos)
Mortalidad proporcional 1,18 % 0,71 %
(total de defunciones)

Tabla 3. Mortalidad por cancer de recto en Espafia por sexos (2014)?

La mortalidad es muy elevada, pero los datos de mortalidad no reflejan
la verdadera incidencia de la enfermedad, ya que la supervivencia ha
mejorado en los ultimos afos, principalmente en las personas jovenes. Se
cree que esto es debido a las mejoras terapéuticas obtenidas con un
diagnéstico precoz, ya que los tumores de recto generalmente son bastante
accesibles a la exploracidén con sigmoidoscopio.

4.101

3.712

Zo. %0 %0 70 70, 7o
% B 2, 0, %0, %0, % 0%
N R RN o,

[ Total
I Hombres
[IMujeres

Tabla 4. Evolucién mortalidad Espafia®
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En la ultima década, las tasas de mortalidad por este tumor han bajado
moderadamente, cerca de un 0,6% al afio, esta tendencia contrasta con el
aumento de la mortalidad por esta causa que se observa en los varones. El
descenso de mortalidad es mas marcado en mujeres jovenes, mientras que,

entre los 44 y 64 afos, las tasas permanecen estables3.

Por todo ello es importante tanto el screening, como el diagndstico y

tratamiento precoz para aumentar la curacién y supervivencia a largo plazo.

Muchos tumores de recto son asintomaticos. Cuando producen clinica
esta suele ser: rectorragia, alteraciones del ritmo deposicional, tenesmo,
oclusion intestinal, etc. pero muchos de ellos cuando dan esta sintomatologia
son estadios avanzados. Aproximadamente el 50% de los canceres rectales
son localmente avanzados en el momento del diagnostico, y en estos casos
mas de la mitad presentan diseminacion metastasica a los ganglios linfaticos

regionales.

En el prondstico del cancer de recto influyen numerosos factores como
la extension local del tumor, la afectacion ganglionar y la presencia de
metastasis a distancia. Por ello, la supervivencia del CCR depende
fundamentalmente del estadio tumoral en el momento del diagndstico. Los
programas de cribado poblacional permiten diagnosticar pacientes

asintomaticos con estadios tumorales mas precoces.

Pero si comparamos la mortalidad con Europa, en Espafa esta es menor
que en los paises del norte de Europa, estando nuestras tasas algo por
encima de las tasas promedio de Europa, pero con una mortalidad ya superior
a la de Francia, Italia y Reino Unido (Globocan)*. En la Unién Europea, de
forma global, las tasas mas bajas de mortalidad para ambos sexos
corresponden a Grecia y Finlandia, y las mas altas a Hungria, Eslovaquia y

Croacia (Globocan)*.
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Segun estimaciones de la Agencia Internacional para la Investigacion
sobre el Cancer (International Agency for Research on Cancer), la mortalidad
mundial por cancer de recto ira en aumento en los proximos afos,
presentando en el afno 2040 un total de fallecimientos por esta causa de
547.565, siendo 327.212 hombres y 220.353 mujeres*.
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Gréfica 7. Mortalidad Mundial estimada de cancer de recto de 2018 a 2040
(namero de muertes, en ambos sexos)*
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Gréfica 8. Mortalidad Mundial estimada de cancer de recto de 2018 a 2040
(nimero de muertes, por sexos)*
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1.3. EPIDEMIOLOGIA. SUPERVIVENCIA

El estudio EUROCARE vy los resultados del estudio EUROCARE-5, que
estudia la supervivencia (observada y relativa) del cancer con mas de 21
millones de casos de cancer diagnosticados en el periodo 1999-2007 con
registros de cancer de poblacion en 30 paises de Europa. En Espanfa situan
la supervivencia media del cancer de recto al afio en el 81,2%, siendo la media
europea de 80,8%, y a los 5 afios en el 56,4% (del 36,1 al 73,2) siendo algo
mayor que en Europa con un 55,8%°58.

Respecto a los paises europeos que presentan mayor supervivencia de
cancer de recto al afio son Suiza, Noruega y Suecia con tasas de 87,4, 86,6
y 85,3% al afo, respectivamente. Y a los 5 afios, son Bélgica, Suiza y Noruega
con 62,9, 62,5, 62,5%, respectivamente. Y los que presentan peor tasa de
supervivencia al afio son Polonia, Reino Unido e Irlanda con 73,2, 78,3 y
78,4%, respectivamente, y a los 5 afios Polonia, Irlanda y Reino Unido con
44,3, 53 y 53,7%, respectivamente’ 8.

En cuanto al cribado de CCR su beneficio se basa en el supuesto de que
diagnosticar y realizar un tratamiento en un tumor de estadio mas precoz
mejora el pronodstico de la enfermedad. Es el caso de las lesiones precursoras,
como son los pdlipos colorrectales, que extirpandolos en fase inicial evita la
aparicion de tumores malignos y por tanto la muerte por esa neoplasia. En los
ultimos afos muchas comunidades auténomas, de acuerdo con las
recomendaciones de las Guias Europeas, han puesto en marcha programas
de deteccion precoz de cancer colorrectal, como es el caso de Aragon. Este
tipo de programas se cree que en un futuro reducira la incidencia y la

mortalidad por este tipo de tumores.
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2. GENERALIDADES DEL CANCER DE RECTO

CANCER DE RECTO

Denominamos cincer de recto a las neoplasias que se originan en los
15 cm distales del intestino grueso. Este tipo de neoplasias comparten
un gran niumero de caracteristicas genéticas, biologicas y
morfoldgicas con los tumores del colon. Sin embargo, presentan una
anatomia muy diferente, ya que el recto anatémicamente presenta
una localizacion retroperitoneal en la zona estrecha de la pelvis, cerca
de los érganos urogenitales, los nervios vegetativos y los esfinteres
anales, por todo ello su acceso quirirgico es mds complejo

dificultando asi la cirugia.

2.1. ANATOMIA

A nivel anatémico se considera que el recto se inicia a nivel de la tercera
vertebra sacra, sin embargo, los cirujanos habitualmente consideran el inicio
del recto a nivel del promontorio sacro. Desde ahi, el recto se extiende
caudalmente ocupando la concavidad sacra unos 12-15 cm y hasta unos 3 cm
por debajo del coccix donde finaliza a nivel del anillo anorrectal®®. A este nivel
el recto adopta una disposiciéon angulada en sentido posterior para atravesar

la musculatura del suelo de la pelvis, iniciandose el canal anal quirurgico.

Aproximadamente el recto mide unos 15 centimetros y se divide en tres
tercios: el recto superior, medio e inferior. La longitud de cada tercio varia,
pero es muy importante desde un punto de vista clinico, cuando se diagnostica
un tumor rectal localizar la distancia del tumor desde el margen anal,
entendido este como el surco interesfinteriano. El recto presenta tres curvas
laterales que se denominan pliegues o valvulas de Houston, la superior (a
unos 4 cm por debajo de la union rectosigmoidea), la inferior (a 2-3 cm por
encima de la linea dentada) ambas situadas a la izquierda, y la media (a 6-7
cm por encima de la linea dentada) situada a la derecha y un poco por encima

de la reflexion peritoneal®°.
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Toda la cara posterior del recto es extraperitoneal. La parte mas craneal
esta rodeada de serosa-peritoneo en las caras anterior y lateral, y la parte
intermedia so6lo esta recubierta por serosa-peritoneo en su cara anterior. El

recto inferior es totalmente extraperitoneal.

La altura de la reflexidén peritoneal anterior es variable, en el hombre el
fondo de saco rectovesical se encuentra a unos 8-9 cm del margen anal, y en
la mujer el fondo de saco rectouterino es mas bajo, situandose a unos 5-8 cm

del margen anal.

Colon sigmoide

15517 e | j I
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N-13cm f-------- Superior
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Medio ¢ del recto (vélvulas
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Inferior
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Vi - = .
Capa muscular longitudinal
Capa muscular circular
Muscular de la mucosa
T I ¢ ' Msculo elevador del ano
nea anorrectal
Columnas anales (de Morgagni)
Seno anal
Linca pectinada (dentada)
45 em bem Y b ! Plexo venoso rectal interno en

f /) el espacio submucoso
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esfinter externo del ano
Unién con el misculo longitudinal
2,5-3 cm g Musculo esfinter interno
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Pec‘ve" Misculo corrugador de la piel del ano
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"3/

*Porciones variables y a menudo indiferenciadas

llustracién 1. Anatomia del recto. llustraciéon Netterr®

La vascularizacion y el drenaje linfatico del recto se encuentra dentro de
un tejido graso que lo rodea desde el promontorio hasta la fascia de Waldeyer.
Este conjunto de grasa, vasos sanguineos y tejido linfatico se denomina
mesorrecto y esta rodeado por la fascia propia del recto, la cual esta separada

de la fascia presacra por un tejido areolar laxo (principalmente avascular)

36



Capitulo 1 - Introduccién

donde se encuentran los nervios hipogastricos'®. Lateralmente, en su porcién
extraperitoneal, el recto esta en contacto con unas condensaciones de tejido
conjuntivo donde se encuentran el plexo autonomico y los vasos rectales
medios que alcanzan el recto a la altura del plano de los musculos elevadores.
En la cara posterior del recto el mesorrecto es muy grueso y morfolégicamente
es bilobulado, por el contrario, en la cara anterior es mas delgado y podemos
encontrar la fascia urogenital que lo separa de los 6rganos urogenitales. A
nivel anterior el recto se relaciona con el utero y la pared vaginal posterior en
la mujer, y con la vejiga, conductos deferentes, vesiculas seminales y prostata

en el hombre'©,

Durante la cirugia radical es muy importante disecar el plano anatomico
correcto, ya que la diseccion medial hacia la aponeurosis endopelvica que
rodea el mesorrecto puede exponer al paciente a una recidiva local dejando
tejido potencialmente neoplasico, y la diseccion lateral hacia el espacio

anatomico avascular puede producir una lesion de los nervios vegetativos.

La parte inferior del recto, el suelo de la pelvis y el ano reciben ramas
nerviosas simpaticas postganglionares del plexo pélvico. Este plexo se
adhiere a las paredes laterales de la pelvis. Recibe también ramas simpaticas
del plexo presacro, que se condensan en el promotorio sacro y en los nervios
hipogastricos izquierdo y derecho. Estos nervios descienden hasta la pelvis
dorsal a la arteria rectal superior, y son los responsables de la liberacion del
semen a la zona posterior de la uretra prostatica. Si no se preservan puede

producirse disfuncion eyaculatoria®®.

Los nervios parasimpaticos pélvicos o nervios eréctiles nacen de S2 a
S4. Los nervios parasimpaticos preganglionares se unen a los
postganglionares después de su salida de los orificios sacros. Estas fibras
nerviosas rodean e inervan la prostata, uretra, vesiculas seminales, vejiga
urinaria y los musculos del suelo de la pelvis. La diseccién rectal puede
lesionar las ramas del plexo pélvico, produciendo vejiga neurdogena y
diferentes tipos de disfuncidon sexual, segun el lugar de la lesion nerviosa. Una
ligadura alta de la arteria mesentérica inferior, que dafie los nervios

hipogastricos cerca del promontorio sacro, determina una disfuncion
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simpatica, caracterizada por eyaculacion retrograda y disfuncién vesical. Sin
embargo, una lesion del plexo periprostatico simpatico y parasimpatico

ocasionara impotencia y vejiga atonica®C.

2.2. CAUSAS

La etiologia del cancer colorrectal es multifactorial, a lo largo de los anos
se han estudiado diferentes factores de riesgo que pueden aumentar la
probabilidad de padecer polipos colorrectales o cancer colorrectal, y se ha
observado una clara asociacion con factores genéticos y ambientales. Existen
algunos factores del estilo de vida, incluida la dieta, que estan asociados con
aumento del riesgo de cancer colorrectal. Hay evidencia de que Ia
modificacion de diversos factores de riesgo reduce el riesgo de presentar la
enfermedad. Por ello a lo largo de los afios se han sugerido diversas formas
de prevencion como la dieta, el estilo de vida, algunos antioxidantes y/o
quimioprevencién, que podrian actuar en diversas etapas del desarrollo del
cancer colorrectal, sea como prevencién en la aparicién de adenomas, como
durante el crecimiento de estos o en su proceso de transformacién a

adenocarcinoma.

La edad es el factor de riesgo mas frecuente, aumentando a partir de los
50 afos. La mayoria de los canceres colorrectales se diagnostican a partir de
los 60 afos y sbélo un 10% antes de los 40 afos. El sexo también es un factor
de riesgo, ya que se ha observado una mayor asociacion con el sexo
masculino. Tanto la edad como el sexo, son factores de riesgo no
modificables. El riesgo asociado a factores familiares, sindromes hereditarios
y antecedentes personales, como el presentar una enfermedad inflamatoria
intestinal, también son algunos de los factores de riesgo de padecer cancer
colorrectal. Pero la mayoria de tumores colorrectales no son hereditarios y se
denominan cancer colorrectal esporadico, representando un 75-80% del total
de casos. El 20-25% restantes, son casos relacionados con una etiologia
genética, como antecedentes familiares (15-20%), Sindrome de Lynch (5%) y

la Poliposis Adenomatosa Familiar (<1%).
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Los pacientes con historia personal de cancer colorrectal tienen un
mayor riesgo de desarrollar otro tumor metacrénico en el colon y recto, por lo
gue se estima que un 40% de los pacientes tratados por un cancer colorrectal
esporadico desarrollaran pdlipos en otra localizacién y casi un 6% un segundo

tumor colorrectal a lo largo del seguimiento.

El estilo de vida, incluida la dieta, ha sido estudiado y se ha observado
la asociacion del cancer colorrectal a diversos alimentos y/o habitos

dietéticos.

2.2.1. Factores riesgo

Se define factor de riesgo como los agentes o condiciones que
predisponen o0 aumentan la probabilidad de tener una determinada
enfermedad. En el cancer colorrectal se han estudiado varios factores, como

son:

A. FACTORES DIETETICOS

A lo largo de los afios diversos alimentos y tipos de dieta se han
estudiado para ver su relacién directa con el CCR, y si estos de manera
indirecta podrian contribuir a incrementar el riesgo de padecer CCR o si el

consumo excesivo de los mismos guarda relacion con el CCR.

DIETA RICA EN GRASAS

Un metaanalisis del ano 2011, estudio 459.910 pacientes incluidos en
los estudios prospectivos estudiados, concluyo que la dieta rica en grasa
no producia un incremento en el riesgo de CCR ni de forma global (riesgo
relativo [RR]: 0,99; intervalo de confianza [IC] 95 %: 0,89-1,08) ni cuando
se analizaba por grupo étnico, sexo, edad, tipo de grasa (animal o vegetal)
o localizacion del CCR'.

Se cree que la asociacion con los tumores de colon y recto, no es tanto
con la ingesta de una dieta rica en grasas, si no con la presencia de

obesidad.
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Sin embargo, si se ha visto como la influencia de la dieta rica en grasas
puede alterar la microbiota intestinal, alterando la mucosa y favoreciendo
el crecimiento de bacterias. Los microbios intestinales estan estrechamente
relacionados con el CCR y se ha visto como el aumento de bacterias tipo
Fusobacterium nucleatum, Escherichia coli o Bacteroides fragilis, pueden
favorecer la carcinogénesis (observandose estos en dietas occidentales
ricas en grasas), sin embargo, las bacterias tipo Bacteroidetes, Firmicutes,
Actinobacteria y Proteobacteria parecen tener actividad antitumoral°.

CARNE ROJA Y CARNE PROCESADA

Durante muchos afos se ha intentado relacionar el consumo de carne
roja y/o carne procesada con el riesgo de padecer CCR, si bien es cierto,
no hay suficiente evidencia en la literatura que sustente esta afirmacién’?.
Lo que si se ha visto relacion es en el hecho de cocinar estos alimentos a
altas temperaturas podria producir hidrocaburos poliaromaticos,
compuestos nitrosos y otros carcindgenos que se producen en el proceso

de carbonizacion de las proteinas de la carne'3.

B. ESTILO DE VIDA
ALCOHOL

Un metaanalisis que incluyé 66 estudios sobre CCR y consumo de
alcohol, concluyo que tanto el consumo moderado (< 50 g/dia) como el
consumo elevado (> 50 g/dia) de alcohol suponian un aumento del riesgo
de desarrollar CCR (moderado: RR: 1,17; IC 95 %: 1,11-1,24; elevado: RR:
1,44; IC 95 %: 1,25-1,65)2", no encontrando resultados significativos para
el bajo consumo (< 12,5 g/dia). También se ha visto la asociacion entre
alcohol y formacién de adenomas colorrectales y pdlipos serrados??, con
un aumento de 25 g de alcohol al dia, el riesgo a desarrollar adenomas es

de aproximadamente un 27 %?22.

TABACO

En la literatura hay evidencia de la asociacion entre el tabaco y el riesgo
de desarrollar CCR, un metaanalisis reciente demostrd la asociacion entre
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el consumo de cigarrillos y el riesgo de desarrollar CCR, diferenciando los
riesgos en: fumadores activos (HR: 1,30; IC 95 %: 1,07-1,34) y
exfumadores (HR: 1,20; IC 95 %: 1,15-1,25) frente a no fumadores?*. La
mortalidad también se vio incrementada en este mismo estudio para los
fumadores activos y para los exfumadores. También se ha visto que el
consumo de tabaco esta asociado a un mayor riesgo de desarrollar pdélipos
serrados (RR: 2,01; IC 95 %: 1,66-2,44)25,

C. ENFERMEDADES O CONDICIONES PREDISPONENTES
Existe una serie de enfermedades, benignas o premalignas, que
aumentan el riesgo de presentar CCR, como son:
POLIPOS

En el apartado numero 3 hablaremos ampliamente de ellos, pero en
resumen podemos afirmar que hay una serie de pdlipos que se consideran
lesiones premalignas, pudiendo desarrollar un cancer invasivo con el paso

del tiempo.

ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

Los pacientes con colitis ulcerosa (CU) y enfermedad de Crohn (EC)
presentan un mayor riesgo de CCR atribuible al efecto carcinogénico de la
inflamacion cronica mucosa que presentan. Por ello parece que el riesgo
se eleva significativamente segun el momento de debut de la enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell), siendo mayor cuanta mayor duracion de la
enfermedad o un debut precoz. Este tipo de pacientes se ha observado que
el CCR se diagnostica en edades mas jovenes, con mayor frecuencia de
neoplasia multiple, localizacion préximal y lesiones superficiales, invasivas
con escasa diferenciacion o en anillo de sello, ademas la supervivencia
asociada al CCR en pacientes con EIll es menor con respecto a los
pacientes que no la padecen?%27.28 Pero en los pacientes con Ell los
tumores pueden desarrollarse en cualquier parte del colon y recto. En
muchas ocasiones, el diagnostico de CCR puede dificultarse en estos
pacientes, dada la dificultad para obtener resultados endoscoépicos fiables
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en el contexto de colitis activa en un enfermo con EIll. Hoy en dia con los
nuevos farmacos desarrollados para el tratamiento de la Ell se consigue un
mejor control de la inflamacion, con lo que podrian considerarse como

protectores, pero no hay evidencia cientifica al respecto.

OBESIDAD Y EL SINDROME METABOLICO

En la actualidad la obesidad supone un problema de salud mundial que
presenta un alta prevalencia, enfermedades asociadas y alto coste sanitario.
Hay una asociacion entre obesidad y CCR, considerandola como un factor
de riesgo. Los adipocitos son 6rganos endocrinos capaces de producir
diferentes citocinas proinflamatorias como IL-8, IL-6 o IL-2 y otras enzimas
como la lactato deshidrogenasa (LDH) y el factor alfa de necrosis tumoral
(TNFa), esto unido al estrés oxidativo produce peroxidacion de acidos
grasos cuyos metabolitos poseen toxicidades muy altas y propiedades
mutagénicas. El 4-hidroxi-2-nonenal (4-HNE) es un compuesto activo que
regula positivamente la prostaglandina E2 que esta directamente asociada
con el CCR?32,

Metabolic enzymes Colorectal cancer

+ Adiponectin Insulin/IGF1 Proliferation
t Leptin DC'C‘QU|3"0” Migration

! Endotrophin . Angiogenesis
Proinflammatory t PPAR
cytokines
Prostaglandm E2
tiL-2
tCOX-2
tiL-6 \ i
tIL-8 ‘ Deregulation of MAPK
| Immune System 'PIK3CA - AKT
tIL-2ra ‘
‘ 1 PKC
*LDH \
‘ tM1-dG
'TNFa ‘

Figura 1. Caracteristicas bioquimicas de la obesidad®?

Se ha observado como el aumento de leptina, caracteristico en los

pacientes obesos, promueve la carcinogénesis colorrectal®?, y se asocia
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con mayor formacion de adenomas colorrectales®.También se ha
observado mayor relacion de CCR en pacientes que presentan obesidad

central3.

El sindrome metabdlico se define como un conjunto de factores de riesgo
como son la obesidad, hipertension, dislipemia, hiperglucemia y estados
protrombdticos y proinflamatorios. En un metaanalisis que estudio la
asociacion de sindrome metabdlico y riesgo de CCR, se observo un mayor
riesgo de incidencia y mortalidad en ambos sexos en pacientes que
presentaban este sindrome3®.También parece que los pacientes con

diabetes mellitus presentan un riesgo incrementado de CCR?’.

D. HISTORIA CANCER COLORRECTAL PREVIO

Los pacientes con CCR presenta aproximadamente una prevalencia a
tener un cancer sincronico de entre un 0,7 y 7%2°3°, por ello es importante la
realizacion de una colonoscopia completa previa a la cirugia, o en los primeros
meses tras la cirugia si esta ha sido incompleta en tumores estenosantes o

cirugia urgente.

Las colonoscopias de vigilancia en un paciente intervenido de CCR
tienen el objetivo de detectar nuevas lesiones y/o diagnosticar una posible
recidiva tumoral. Algunos estudios estiman que el 1,5-3% de los pacientes
desarrollan tumores metacrénicos en los primeros 5 afos tras el primer
tumor3%3'. Esto podria ser debido a que lesiones iniciales pasaron

inadvertidas en la colonoscopia preoperatoria inicial.

E. FACTORES GENETICOS O FAMILIARES

A pesar que la mayoria de casos de cancer colorrectal entran dentro de
los tumores de caracter esporadico, el resto de casos se ha observado que
hasta en un 25% de los pacientes con cancer colorrectal tienen un familiar
afecto y en menos de un 10% existe un componente hereditario. Mas adelante
hablaremos de los diferentes sindromes genéticos y familiares asociados al
CCR.
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2.2.2. Factores protectores

A.

FACTORES DIETETICOS

LECHE Y PRODUCTOS LACTEOS

La leche y los derivados lacteos se consideran alimentos protectores
frente al CCR debido a su alto contenido en calcio, pero algunos derivados
como el queso o la nata también presentan un alto contenido en grasa, por
lo que resta su efecto protector. El aumento en la ingesta de leche de 200
g al dia asocia una disminucion de cancer de colon y recto’*. También se
ha observado como una mayor ingesta de productos lacteos se asocia con
una disminucién de riesgo de cancer de colon, sin embargo, no se ha

conseguido demostrar como factor protector en el cancer de recto.

FRUTA Y VERDURA

Resultados de un metaanalisis sugieren que podria existir un efecto
protector significativo entre el consumo de frutas (RR: 0,79; IC 95%: 0,71-
0,88), el consumo de verduras (RR: 0,91; IC 95%: 0,80-1,02), el consumo
de frutas y verduras combinado (RR: 0,82; IC 95%: 0,75-0,91) y el riesgo

de desarrollar adenomas colorrectales'.

FIBRA

En una revisidn reciente que analiza el consumo de fibra en la dieta y la
disminucion de riesgo de CCR, ha demostrado que el consumo de 90 gr/dia
de fibra reduce el riesgo de cancer de colon, pero no de cancer de recto’.
Respecto a la ingesta de fibra y la disminucién de formacion de podlipos
colorrectales, en el aino 2017 la Cochrane realizé una revision con 4.798
individuos, concluyendo que no hay suficiente evidencia para confirmar que
el aumento de fibra dietética reduzca la recidiva de pdlipos adenomatosos
en los pacientes con historia de adenomas extirpados tras un seguimiento
de 2-8 afos’S.

Se ha observado como una dieta rica en fibra promueve el aumento de

Firmicutes y disminuye los Bacteroides, produciendo un aumento de acidos
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grasos de cadena corta en la luz intestinal, inhibiendo asi el desarrollo del
CCR*0,

PESCADO

Se ha observado que el aumento de ingesta de 100 g al dia de pescado
se asocia con una disminucion del riesgo de CCR de un 11%, sin embargo,
no hay suficiente evidencia cientifica como para definir el pescado como

factor protector en el desarrollo de CCR",

MICRONUTRIENTES

A lo largo de los afos se ha estudiado el efecto que produce en la
prevencion del CCR en pacientes que suplementen su dieta con diferentes

micronutrientes como son: el calcio, la vitamina D o los folatos.

Respecto al calcio se considera como protector, tanto el consumo de
calcio (RR por cada aumento de 300 mg/dia: 0,92; IC 95 %: 0,89-0,9%5)
como de suplementos de calcio (RR por cada aumento de 300 mg/dia: 0,91;
IC 95 %: 0,86-0,98), reduciendo el riesgo de CCR de aproximadamente un
8 y 9%, respectivamente’®. También se ha observado un efecto protector,
tanto del consumo de calcio como de suplementos de calcio, frente al
desarrollo de adenomas colorrectales en 8 estudios observacionales
prospectivos con 11.005 casos. Presentando mayor asociacion para los
adenomas de alto riesgo (= 1 cm de diametro, histologia tubulovellosa,
displasia o multiplicidad)'®. Dosis de calcio superiores a 1.600 mg/dia,
frente a dosis inferiores a 1.200 mg/dia, presentan un efecto protector

mayor frente a la recidiva de adenomas'’.

La vitamina D y sus metabolitos actuan como inhibidores de la progresion
del CCR. Un analisis realizado por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) identifico como el déficit de vitamina D se asocia a una situacion de

riesgo de padecer CCR?°.
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B. ESTILO DE VIDA

Dentro del estilo de vida la actividad fisica regular se asocia con un
riesgo reducido de cancer de colon proximal y distal, pero no se ha

demostrado esa asociacion en el cancer de recto3839,

C. QUIMIOPREVENCION

Diversos estudios han demostrado que los antiinflamatorios no
esteroides (AINEs), incluido el acido acetilsalicilico (AAS), tienen un efecto
protector frente a la formacion de adenomas colorrectales y CCR.
Generalmente este efecto protector se asocia de manera directamente proporcional
con el tiempo de la toma del farmaco, sobretodo en periodos mayores a 20 afios*'.
Sin embargo, el uso de AAS como prevencion primaria observo un aumento de
hemorragias digestivas graves, hemorragia intracraneal y accidente
cerebrovascular hemorragico*'. También se ha observado una relacion dosis-peso,
sobretodo el efecto protector con dosis de 75-100 mg al dia de AAS en pacientes
de menos de 70 kilos de peso, pero esta dosis no es suficiente en pacientes con
pesos mayores, ya que los pacientes de mas de 80 kilos de peso deberan tomar
325 mg al dia para observar ese efecto*?. Pero el CCR es una enfermedad
multifactorial y con una patogénesis aun desconocida, si estudiamos la asociacion
del uso de AINES y AAS como factor protector segun las vias moleculares de
carcinogeneésis colorrectal, se ha observado un disminucion de incidencia de CCR
en pacientes con Sindrome de Lynch, a menudo asociado a la via de inestabilidad
de microsatélites, en dosis de AAS de 600 mg al dia, también en pacientes con
CCR asociado a inestabilidad de microsatélites sin mutacion KRAS o BRAF*3. Por
todo ello, se puede recomendar el uso de AAS como prevencion primaria de CCR
en pacientes seleccionados.

En la literatura se ha estudiado como el uso de estatinas, presentan un factor
protector frente a varios tipos de cancer, incluido el CCR, sin embargo, no hay una
evidencia alta, ya que muchos de los estudios presentan conclusiones

contradictorias*.

El uso de erlotinib, farmaco que impide la actividad del receptor del factor de

crecimiento epidérmico (EGFR) proteina implicada en el crecimiento y propagacion
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de las células tumorales, asociado a Sulindac en pacientes con poliposis
adenomatosa familiar se ha visto que disminuye la formacion de pdlipos

colorrectales?*®.

2.3. GENETICA DEL CANCER RECTO
2.3.1. Patogénesis de los pdlipos y del cancer colorrectal

La formacion de un tumor es un proceso complejo y heterogéneo. Las
células tumorales se caracterizan por la capacidad de eludir el envejecimiento
y la muerte. Al estudiarse la biologia tumoral del cancer colorrectal, se
observdé que esta se produce, por una acumulacion de alteraciones en el
genoma que interactuan con factores medioambientales. Las alteraciones en
el genoma pueden ser genéticas (cambios en la secuencia del ADN) o
epigenéticas (alteraciones en la expresion de los genes sin que exista una

alteracion estructural de los mismos).

Los adenomas colorrectales pueden seguir la secuencia adenoma-
carcinoma. En la literatura se describe que entre el 2-10% de adenomas van
a evolucionar hacia carcinomas infiltrantes, y hasta en un 85% cuando son

adenomas vellosos*6-48,

Desde hace afios, observaciones clinicas y epidemiologicas respaldan la
hipotesis de que los carcinomas invasivos colorrectales derivan de la
progresion de algunos polipos benignos. Pero fue en 1990, cuando Fearon y
Vogelstein desarrollaron la secuencia implicada en la progresion de un polipo
adenomatoso hacia un carcinoma invasor*®. Este fendmeno se denomina
secuencia adenoma-carcinoma y se explica por una serie de eventos que se
producen a lo largo de los afos, produciéndose un crecimiento selectivo de
las células epiteliales del colon.

Un adenoma se produce por la proliferaciéon del epitelio que comienza en
una célula. Esto se produce por una serie de cambios y mutaciones
secuenciales produciéndose un crecimiento acelerado del epitelio normal en
el que sucesivamente la mucosa pasa por la hiperplasia, adenoma, carcinoma

in situ y finalmente carcinoma invasor.
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La primera mutacion de la secuencia se produce en el gen APC
(adenomatous polyposis coli) que se ubica en el cromosoma 5q°%°. La mutacién
de este gen va a inactivarlo, permitiendo la proliferacién incontrolada de la
célula. Debido al aumento en la velocidad de proliferacion celular se produce

un aumento de posibilidad de nuevas mutaciones.

El siguiente paso es la hipometilacion del ADN. Esto favorece aun mas
la proliferacion celular, permitiendo la formacion de un adenoma. Esta
hipometilacion favorece la activacién de un proto-oncogen que se encuentra

en el cromosoma 12 (K-ras) permitiendo la aparicion de displasia®°.

La progresion a displasia de alto grado se produce por la mutacion del
gen DCC (deleted in colon cancer), ubicado en el cromosoma 18. Finalmente,
el cancer se produce al aparecer una mutacion en el cromosoma 17p,

especificamente en el gen p53°°.

APC/B-caterina K-ras/BRAF DCC/SMAD4/SMAD2 p53 +Otros

. . cambios?
Epitelio Adenoma Adenoma Adenoma Carcinoma Metastasis
normal inicial intermedio tardio
Inestabilidad
genética

Figura 2. Secuencia adenoma — carcinoma

2.3.2. Vias moleculares de carcinogénesis colorrectal

A. Via de inestabilidad cromosémica (CIN).

Aproximadamente el 80% de los tumores se desarrollan por esta via. Se
caracteriza por la acumulacion de genes supresores de tumores desactivados
y protooncogenes anormalmente activos. Los tumores que se desarrollan por
esta via presentan mutaciones caracteristicas de los genes APC, TP53 y K-
ras, pérdida alélica del 18q y aneuploidia®'. EI gen APC es crucial en el
desarrollo tumoral, casi el 100% de los pacientes con poliposis adenomatosa
familiar (PAF) que presentan esta mutacion desarrollaran un cancer
colorrectal si no se someten a cirugia profilactica.
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K-RAS y otros

Pérdida oncogenes Inactivacion

Epitelio arc Adenoma Adenoma i

normal precoz tardio
18q

Cancer

Figura 3. Via de inestabilidad cromosémica

B. Via de inestabilidad de microsatélites (MSI)

También conocida como via del error de replicacion (RER), es
responsable del 20% de los tumores. Se caracteriza por una deficiencia del
sistema de reparacion de mal apareamiento (mismatch repair: MMR) del acido
desoxirribonucleico (ADN), un cariotipo casi diploide, niveles mas bajos de
mutaciones p53, SDMAD4 y K-ras y niveles mas elevados de mutaciones
BAX, TGF-BIIR y BRAF®'. Este tipo de tumores tienen mejor prondstico que
los originados por la via CIN. Los pacientes con sindrome de Lynch
desarrollan tumores por la via de MSI, con mutaciones de los genes del
sistema MMR. Parece ser que este tipo de tumores son mas sensibles a la
quimioterapia con 5- fluorouracilo (5-FU)%2, por ello es importante
identificarlos correctamente para poder ofrecer un tratamiento 6ptimo a estos

pacientes.
Pérdida TGFBRII, BAX
Epitelio Apc o .
P | Adenoma  Mutaciones Cancer
norma Falloen
genes MMR

Figura 4. Via de inestabilidad microsatélites

C. Via serrada

Recientemente se ha descrito una via alternativa de desarrollo de cancer
colorrectal a partir de pdlipos serrados. Estos pdélipos son los mas frecuentes
en el colon después de los adenomas. Segun su morfologia los pdlipos
serrados pueden dividirse en pdlipo/adenoma serrado sésil, adenoma serrado

tradicional o pdlipo hiperplasico®’.

E | Mutacion Inactivacion p53
itelio BRAF p16 ]
n?:rmal Adenoma Cancer
I Metilacié
wetlacion  serrado el
otros genes

Figura 5. Via serrada

49



Analisis de los resultados a largo plazo de la cirugia local en el cancer de recto estadio |

D. Otras

Se ha observado que hay tumores que no corresponden a ninguna de
estas tres vias, por lo que se supone que existen vias alternativas de
carcinogeénesis colorrectal, aun desconocidas. Lo ideal de las investigaciones
futuras seria poder conocer todas las etapas dentro de las distintas vias

moleculares y poder tratar de manera especifica a cada tumor.
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3. POLIPOS

TIPOS DE POLIPOS
Los pélipos son masas, localizadas en el tracto gastrointestinal, que
se proyectan hacia la luz intestinal, por encima de la superficie del

epitelio.

En general los pdlipos son asintomdticos, pero pueden ulcerarse y
sangrar causando rectorragia o tenesmo cuando se encuentran en el
recto. Si se encuentran cerca del margen anal externo pueden protuir
a través del ano y si son de gran tamaiio pueden incluso producir una

obstruccion intestinal.

3.1. CLASIFICACION MORFOLOGICA POLIPOS COLORRECTALES
Segun sus caracteristicas morfologicas los polipos colorrectales pueden

dividirse en:

A. Pdlipos pediculados.

Presentan un tallo de mucosa entre la pared colénica o rectal y el pdlipo.

Polipo semipediculado 9 mm
(adenoma tubular)

Imagen 1. Pélipo semipediculado 9 mm
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-
b W

Polipo pediculado 17 mm
{ adenoma t-v con ca. intramucoso)

Polipo pediculado 15 mm
(carcinoma con invasion sm)

Imagen 3. Pélipo semipediculado 15 mm
B. Pdlipos sésiles.

No presentan tallo y tienen una base amplia, unida a la pared del colon

o recto.

C. Pdlipos planos.

Presentan una altura que es menos de la mitad del diametro de la lesidn.
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Polipo plano-elevado “en alfombra”™
14 mm
adenoma tubular +
carcinoma con invasion sm

Imagen 4. Pélipo plano-elevado “en alfombra” 14mm
D. Pdlipos deprimidos.
Lesiones que deprimen la pared colénica o rectal. Generalmente

presentan un alto grado de displasia o malignidad independientemente del

tamano.
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3.2. CLASIFICACIONES MACROSCOPICAS POLIPOS COLORRECTALES

Hay diversas clasificaciones macroscoépicas, que dividen los polipos
segun su forma. Generalmente este tipo de clasificaciones sirven de guia para
diferenciar los tipos de lesiones susceptibles de reseccion endoscopica de las
que no lo son. Pero también son utiles para poder hablar en un mismo

lenguaje tanto endoscopistas como cirujanos.

La Sociedad Japonesa en el estudio del cancer colorrectal, dividié las
formas de aparicion del cancer colorrectal precoz en tres categorias: lesiones

protuyentes o polipoideas, lesiones planas y lesiones deprimidas®3.%4,

Caracteristicas Tipo Descripcion

endoscopicas

Lesiones Ip Pdlipos pediculados
protuyentes

Isp Pdlipos semipediculados

@)

Is Q Pdlipos sésiles
Lesiones planas lla — Elevacion plana de la mucosa

lla + llc - Elevacion plana con depresién central
Lesiones deprimidas | Ilb _ Cambios mucosos planos

llc Depresion mucosa

=

llc + lla Depresidon mucosa con borde elevado

.

Tabla 5. Clasificacion Japonesa cancer colorrectal precoz*%54

Existe otro tipo de pdlipos de extension lateral, que generalmente son
lesiones protuyentes, que presentan una localizacion mas extensa vy

circunferencial.

Kudo el al definié que los adenomas planos pequeios, pueden presentar

un crecimiento exofitico (hacia la luz colonica) y convertirse en polipos
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pediculados, o crecimiento horizontal y convertirse en polipos de extension
lateral. También pueden presentar un crecimiento endofitico, que son lesiones
deprimidas que crecen hacia la profundidad, asociado a tumores invasivos,

muchas veces independientemente del tamafio macroscopico®*.

De forma general, podriamos decir que la mayoria de lesiones
pediculadas generalmente son lesiones de bajo riesgo por lo que podrian ser
manejadas inicialmente con resecciéon endoscopica y analisis anatomo-
patoldgico. Y las lesiones sésiles, planas, ulceradas o de extension lateral
podrian considerarse con lesiones de alto riesgo, considerandose la reseccion
quirurgica como unico tratamiento definitivo. Por supuesto esta afirmacion es
demasiado categorica, por lo que mas adelante se uni6 no solo la morfologia,
si no el tamafio, y en lesiones de menos de 1 cm de morfologia deprimida,
planas o de extension lateral podrian ser susceptibles de reseccion
endoscopica. Si el tamafio de la lesion es mayor de 1 cm se recomienda

realizar una biopsia y derivar a cirugia*®47.

La clasificacion de Paris, es otra clasificacion macroscopica de las
lesiones neoplasicas gastrointestinales  superficiales. Segun las
caracteristicas endoscoépicas divide las lesiones en polipoideas, no

polipoideas y no polipoideas excavadas®®.

Caracteristicas Tipo Descripcion
endoscépicas
Lesiones polipoideas 0-1Ip Polipos pediculados
0-1Is Polipos sésiles
Lesiones no polipoideas 0-1lla Superficial elevada
0-1lb Completamente plana
0-llc Superficial, deprimida sin
ulceracion
Lesiones no polipoideas 0-1N Excavadas y ulceradas
excavadas

Tabla 6. Clasificacién Paris®®
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3.3. CLASIFICACION HISTOLOGICA POLIPOS COLORRECTALES

Segun su histologia podemos dividir los pdlipos colorrectales en tres
categorias: polipos no neoplasicos, polipos hamartomatosos y podlipos

adenomatosos o neoplasicos.
A. POLIPOS NO NEOPLASICOS
Este tipo de lesiones se consideran benignas, sin probabilidad de
degeneracion a lesiones malignas. Y se subdividen en:
i. Pdlipos hiperplasicos

Son los mas comunes dentro de los polipos no neoplasicos. Presentan
los componentes celulares normales y morfologia histolégica en diente
serrado a la seccién en el eje de las criptas. La proliferacion se produce en la
base de la cripta. En general son pdlipos inferiores a 5 mm.

Polipo hiperplasico ( 5 mm))

Imagen 5. Pélipo hiperplésico 5 mm

ii. Polipos inflamatorios

Dentro de estos podemos encontrar dos tipos:

- Pseudopdlipo:

Histologicamente son islas irregulares de tejido colonico normal
resultado de los cambios por ulceracion y regeneracién. Tipicos de
la enfermedad inflamatoria intestinal. Suelen ser multiples,
encontrandose de forma dispersa en la region colorrectal afecta por

la inflamacion por la enfermedad.
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- Pdlipo linfoide benigno:

Es una hiperplasia linfoide focal. Son pdlipos unicos, lisos y

amarillentos. Se encuentran con mas frecuencia en recto.

B. POLIPOS HAMARTOMATOSOS

Este tipo de pdlipos histolégicamente muestran los componentes
normales de la mucosa, pero distribuidos de manera anormal, formando
masas. Macroscopicamente se manifiestan como lesiones rojizas

pediculadas®®.

Estos pdlipos pueden presentarse de forma esporadica o en el contexto
de un sindrome de poliposis hamartomatosa (presencia de mas de 3 a 5
polipos hamartomatosos en el tracto gastrointestinal). En conjunto los
sindromes de poliposis hamartomatosa son menos del 0,5% de todos los

casos de cancer colorrectal®®.

Para definir cada sindrome de poliposis hamartomatosa necesitamos una
mutacion genética, asociado a la presencia de polipos hamartomatosos
(distribucién de los polipos caracteristica segun el tipo de sindrome) y unas
manifestaciones clinicas asociadas. Los sindromes de poliposis

hamartomatosa son:
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i. Sindrome de Poliposis Juvenil.

Trastorno que generalmente se presenta con un patron hereditario
familiar autosomico dominante. Se asocia a mutaciones de los genes
SMAD450.57,

Presentan de 50 a 200 podlipos distribuidos por todo el tracto

gastrointestinal, aunque la localizacién mas frecuente es la colorrectal®°.

Presentan polipos hamartomatosos de tipo juvenil que presentan
caracteristicas histologicas propias: glandulas quisticas dilatadas sin
displasia e hiperplasia del estroma fibroblastico e infiltrado inflamatorio.

Asocia malformaciones congénitas, malrotacion intestinal, hidrocefalia y

telangectasia hemorragica hereditaria®°.

Aumenta el riesgo de cancer colorrectal, estimando un riesgo de 17-22%
a los 35 afios, aumentando con la edad hasta un 68% a los 60 afios®’.

ii. Sindrome de Peutz- Jeghers.

Es una enfermedad que presente una herencia autosémica dominante
con un alto grado de penetrancia. Se asocia a mutaciones del gen STK11
(LKB1 )50,56,58_

Se caracteriza por la presencia de 50 a 100 pdlipos hamartomatosos en
todo el tracto gastrointestinal, sobretodo de localizaciéon en el intestino
delgado (96%), pero también pueden encontrarse en estomago (24%) e
intestino grueso (27%) y recto (24%)%°.

También presentan polipos con caracteristicas histolégicas propias: un
patron de crecimiento a nivel de la muscularis mucosae con apariencia de

ramificaciones, y cubiertos por un epitelio normal.

Este sindrome se asocia con hiperpigmentaciéon mucocutanea de manera

caracteristica®®.

Aunque los polipos hamartomatosos no presentan degeneracion

neoplasica, si puede desarrollarse un adenocarcinoma sobre un pdélipo tipico
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de este sindrome. En general estos pacientes presentan un riesgo aumentado
a desarrollar cualquier tipo de cancer, de entre un 37 a un 93%. Y en concreto
en el cancer colorrectal se estima que la edad media de aparicién esta entre
los 42 y 46 afios®8.

iii. Sindrome de Cowden.

Sindrome con patron de herencia autosémico dominante. Se asocia a
mutaciones del gen PTEN. Por ello se engloba dentro del grupo de pacientes
con sindrome tumoral hamartomatoso PTEN, donde también se encuentra el

sindrome de Bannayan-Riley-Ruvalcaba®°.

Podemos encontrar desde pocos poélipos hasta cientos, distribuidos a lo

largo de todo el tracto gastrointestinal, mas frecuentemente en el colon®°.
Histologicamente estos polipos son muy similares a los polipos juveniles.

Son patognomonicos de este sindrome las lesiones mucocutaneas o

triquilemomas faciales.

Estos pacientes presentan un riesgo aumentando de cancer de tiroides,
cancer de mama o renal. Pero el riesgo de desarrollar cancer colorrectal sigue

siendo desconocido®0.

C. POLIPOS ADENOMATOSOS O NEOPLASICOS

Los pdlipos adenomatosos son lesiones precancerosas. Casi todos los
canceres colorrectales se desarrollan a partir de un adenoma, pero soélo una
pequefa porcion de adenomas (£5%) acaban desarrollando un cancer. Se
estima que el tiempo necesario para que se desarrolle un tumor maligno sobre

un adenoma es de entre 7 y 10 afios®°,

Todos los adenomas son displasicos por definicién, ahi su potencial

maligno. Hay dos grados de displasia: de alto grado o de bajo grado.

El término “carcinoma in situ” en los tumores colorrectales se define
como carcinoma intramucoso, segun la clasificacion TNM del AJCC,

generalmente, sin potencial metastasico.
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El carcinoma invasivo es el que rompe la muscularis mucosae, infiltrando

la submucosa.

f
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Imagen 6. Pieza histolégica de adenocarcinoma in
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iestlnal

Los polipos adenomatosos histolégicamente segun su arquitectura

glandular se clasifican en:

i. ADENOMA TUBULAR.

Histolégicamente presentan glandulas tubulares ramificadas. Para que
un polipo sea clasificado como tubular, debe tener al menos un 75% de su

componente tubular.

Son los mas frecuentes, entre un 60 y un 80% del total de los adenomas

colorrectales.
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Imagen 7. Pieza histolégica de ac?enomé tubular
ii. ADENOMA VELLOSO

Histologicamente presentan glandulas alargadas que se extienden desde
la superficie del epitelio hasta el centro del pdlipo. Para que un pélipo sea
clasificado como velloso, tiene que tener al menos un 75% de este

componente.
Representan del 5% al 15% del total de adenomas colorrectales.

iii. ADENOMA TUBULOVELLOSO

Presentan un patron mixto de los dos anteriores, debe tener entre un 26

a un 75% de su componente velloso.

Entre el 10% y el 25% del total de podlipos colorrectales son

tubulovellosos.
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Imagén 8. Pieza hiétolégica de adenoma tubulbvellosd

Generalmente los pdlipos tubulares muestran un patron pediculado, y los

vellosos son mas frecuentemente sésiles.

El grado de atipia celular varia en los pdlipos, y generalmente se
presenta menos atipia en los podlipos tubulares, mientras que los pdlipos

vellosos suelen presentar una atipia mas intensa o displasia.

Los padlipos son lesiones precursoras de cancer colorrectal. La incidencia
de carcinoma invasivo dentro de un polipo depende del tamafo del mismo y
de su tipo histoldgico®®. Se estima que entre el 2 y el 10% de los adenomas
van a evolucionar hacia un carcinoma infiltrante, pero si el adenoma es velloso
la cifra aumenta hasta el 85%%%:%°. Por ello la incidencia de carcinoma en un
polipo adenomatoso, menor de 1 cm es del 5%, mientras que el 50% de los
adenomas vellosos de 2 cm contendra células cancerosas y displasia.

CONCEPTO POLIPO MALIGNO

El término “podlipo maligno” se refiere a un polipo adenomatoso
macroscopicamente benigno, pero que en el estudio histolégico nos
encontramos un carcinoma infiltrante. La infiltracién tumoral es la que va a
definir si la reseccion endoscdpica es curativa o no, ya que un polipo maligno
que infiltra la submucosa puede presentar cierto grado de invasién vascular

y/o linfatica, con la posibilidad de desarrollo de metastasis ganglionares®®.
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El término “cancer colorrectal temprano” se define como la presencia de
células neoplasicas en mucosa o submucosa, independientemente de la
presencia o no de metastasis ganglionares. Este tipo de tumores superficiales
corresponden al estadio T1 de la clasificacion TNM del AJCC, en los que la
infiltracion del tumor Unicamente se encuentra en la mucosa y submucosa.
Este tipo de lesiones no suelen presentar sintomas, por lo que suelen ser
diagnosticadas en métodos de cribado o como hallazgo incidental en una
colonoscopia.

D. POLIPOS SERRADOS

Los pélipos serrados son los mas frecuentes en el colon y recto después
de los adenomas. Segun su morfologia los pélipos serrados pueden dividirse
en: adenoma serrado sésil, adenoma serrado tradicional y pdlipo hiperplasico.

Imagen 9. Pieza histolégica de adenoma serrado sesil
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N Hig A
Imagen 11. Pieza histolégica de pdlipo hiperplasico

3.4. CLASIFICACIONES MICROSCOPICAS POLIPOS COLORRECTALES

Haggitt et al clasificaron el cancer colorrectal temprano en lesiones
pediculadas y sésiles®3. Las lesiones pediculadas tienen tallos con longitudes
mayores que su diametro, mientras que las sésiles no. El tallo esta compuesto
por mucosa, muscularis mucosae y un area central de tejido submucoso. El
cuello es la union entre el tallo y la cabeza es un punto habitual de transicion
de epitelio normal a adenomatoso. En 1985 Haggitt estratificd los pdlipos en
funcion de su grado de invasion®3, que es el factor prondstico mas importante
de los carcinomas que aparecen sobre poélipos adenomatosos. Los niveles de
invasion 1,2 y 3 presentan bajo riesgo de metastasis ganglionar, por lo que

pueden tratarse con reseccion endoscopica.
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llustracion 2. Clasificacion Haggitt®?

Grado 0 Invasién mucosa por encima de la muscularis mucosae (carcinoma in
situ)

Grado 1 Invasion de la submucosa, pero limitado a la cabeza del pdlipo

Grado 2 Invasion de la submucosa del cuello

Grado 3 Invasion de la submucosa de cualquier parte del tallo.

Grado 4 Invasion de la submucosa por debajo del tallo sin alcanzar la muscular
propia

Tabla 7. Grado de Invasién en lesiones polipoideas segun Haggitt®?

Haggitt definio las lesiones grado 4 como invasién de la submucosa en
los pdlipos sésiles, por lo que son lesiones de mal prondstico
independientemente de la afectacién o no de los margenes de reseccion®s.
Esta clasificacion de Haggitt es ampliamente utilizada hoy en dia para ver el
grado de afectacién de carcinoma de los polipos pediculados y evaluar el
grado de calidad en la reseccion endoscépica, pero en los pdlipos sésiles
pierde utilidad ya que este tipo de pdlipos siempre van a ser considerados
como grado 4 en la clasificacién de Haggitt. Para ello Kikuchi et al realizé una
clasificacion microscopica que evalua el grado de invasion vertical y horizontal
de la submucosa en este tipo de polipos®. Para ello divide la submucosa en
tres partes: el tercio superior (Sm1), medio (Sm2) e inferior (Sm3) de la
misma. El tercio superior de la submucosa (Sm1) lo subdivide en tres subtipos

segun su invasion horizontal en relacién con el tamafio del tumor.
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Sm1 Tercio superior de submucosa
Sm1a Invasion submucosa menor a % del espesor del tumor
Sm1b Invasion submucosa entre Y4 y 2 del espesor tumoral
Smic Compromiso horizontal del tercio superior de la submucosa mayor a %

del espesor tumoral

Sm2 Tercio medio de submucosa

Sm3 Tercio inferior de submucosa

Tabla 8. Clasificacion de Kikuchi®*

Equiparando la clasificacion de Kikuchi a la de Haggitt podriamos decir
que el nivel Sm1 equivaldria a un grado 1 de Haggitt, Sm2 es similar a los
grados 2 y 3 de Haggitt, mientras que el Sm3 podria corresponder a un grado
4 de Haggitt. Un polipo sésil Sm1a o Sm1b sin invasion vascular nunca da
metastasis. Si bien es cierto, se ha observado que en los tumores rectales T1
presentan diferentes grados de afectaciéon ganglionar segun el grado de
profundidad del tumor en la pared rectal, pudiendo presentar una afectacion
ganglionar de 0-3,2% en Sm1, 8-11% en Sm2 y llegando hasta un 12-25% en
lesiones Sm346. Con todo ello podemos afirmar que las lesiones mas
profundas o con afectacion mas extensa si tienen capacidad para
metastatizar, por lo que este tipo de lesiones seria necesario asociar un
tratamiento quirurgico después de una polipectomia endoscépica y el analisis

anatomo-patologico.

3.4.1. Parametros basicos del informe anatomo-patoléogico de wuna
polipectomia

Es importante que, para el estudio completo de un pdlipo resecado
endoscoépicamente, la reseccion completa y unica del mismo, evitando la

fragmentaciéon. En el informe anatomo-patologico debera incluir:

- Tamafno del polipo.

- Tipo histolégico.

- Grado de diferenciacion.

- Nivel de invasion en profundidad.

- Existencia o no de invasion vascular o linfatica.
- Afectacion del tallo, si adenoma pediculado.

- Afectacion del margen de reseccion.
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4. SINDROMES POLIPOSIS ADENOMATOSAS

Se define poliposis adenomatosa como la condicién en la que un
individuo desarrolla multiples podlipos adenomatosos en una o varias
colonoscopias. Segun el numero de pdlipos que presente se dividiran en dos:
la poliposis adenomatosa clasica si presenta mas de 100 pdlipos a lo largo
del colon y recto o la poliposis adenomatosa atenuada si presenta menos de
100 lesiones.

< §0 | . o £
- <ool C L s 0E-1D0-200F8

Imagen 12. Colonoscopia poliposis adenomatosa familiar

La mayoria de los casos presentan una mutacion germinal en el gen
APC?®056  supresor tumoral localizado en el cromosoma 5qg22.2. La
inactivacion somatica de este gen es uno de los primeros eventos que
desencadenan la secuencia adenoma-carcinoma en la via tradicional de la
carcinogénesis de los tumores colorrectales, responsables de los canceres
colorrectales esporadicos. Se ha visto una correlacion entre el numero de
adenomas que presenta el paciente y la probabilidad de identificar una
mutacion germinal del gen APC, asi si presentan mas de 1000 pdlipos
encontraremos la mutacion entorno al 80% de los pacientes, pero cuando el
numero de polipos baja, la probabilidad es menor llegando a un 10% si
presentan de 20-99 adenomas y un 4% si hay menos de 20 adenomas®°.

Entorno a un 20% de los pacientes afectos de PAF no presentan historia
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familiar de la enfermedad, tratandose de mutaciones de novo, generalmente
secundarias a mosaicismos, por lo que sus padres y hermanos estaran sanos
pero sus hijos tendran un 50% de probabilidad de estar afectados, dado que
la enfermedad presenta una herencia autosémica dominante. Por todo ello, el
consejo genético en los sindromes de poliposis adenomatosa es un paso muy

importante durante el estudio de un individuo afectado y su familia.

4.1. POLIPOSIS ADENOMATOSA FAMILIAR ASOCIADA AL GEN APC
(PAF)

Es una enfermedad hereditaria de caracter autosomico dominante59:56.60,
que se caracteriza por presentar multiples adenomas en colon y recto de

aparicion precoz.

Representa solo el 1% de todos los casos de CCR y constituye la forma
de poliposis con causa genética conocida mas frecuente, con una prevalencia

de 1 caso por 10.000 individuos®e.

En funcion del numero de pdlipos que presenta y de la edad del individuo,
se divide en dos:

4.1.1. PAF clasica

Presenta un debut en la adolescencia con desarrollo de cientos a miles
de pdlipos adenomatosos. Generalmente son lesiones pequefias (< 5 mm),
habitualmente en colon distal y recto. Conforme la edad avanza, estas
lesiones van aumentando de tamafo y se extienden a lo largo de todo el colon
y recto. Presentando un riesgo de CCR del 100% a los 40 afios®?, si no se

efectua tratamiento quirurgico.

Ademas de los podlipos colorrectales, presentan podlipos en el tracto
gastrointestinal superior, sobre todo estdmago e intestino delgado
(generalmente duodeno, regién periampular)®°56. Los pdlipos gastricos son
benignos y formados a partir de las glandulas fundicas, localizados en fundus
0 cuerpo gastrico, presentan un tamafno variable desde milimétricos hasta 1
cm. El carcinoma gastrico en estos pacientes es raro, presentando una

prevalencia similar a la de la poblacién general.
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Otras de las manifestaciones extraintestinales de la PAF clasica son la
hipertrofia congénita del epitelio pigmentario de la retina (70-80%), quistes
epidermoides (50%), los osteomas (50-90%) y los tumores desmoides (10-
15%). Y estos pacientes presentan neoplasias extracoldénicas como son:
adenocarcinomas mucinosos de pancreas (1,7%), carcinoma papilar de

tiroides (2-3%), hepatoblastoma (1%) y tumores cerebrales (<1%)°%".

Cuando se combina la poliposis colorrectal con manifestaciones
extraintestinales (tumores de partes blandas) se denomina Sindrome de
Gardner®®. Y cuando se combina con tumores del sistema nervioso central
(generalmente gliomas malignos o meduloblastomas) lo denominaremos

Sindrome de Turcot®°.

Los tumores desmoides, también llamados fibromatosis agresiva, se
define segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como una
proliferacion fibroblastica monoclonal que surge de los tejidos blandos
profundos caracterizada por un crecimiento infiltrativo con tendencia a la
recidiva local, pero sin capacidad de metastatizar. La mayoria se localizan en
el abdomen, especialmente en la region intraabdominal o en la pared

abdominal. A pesar de ser tumores benignos, presentan una alta agresividad.

Dado el elevado numero de pdlipos que presentan estos pacientes, el
seguimiento endoscopico y la adecuada vigilancia de los mismos se convierte
en algo muy complicado, por lo que es necesario realizar una cirugia
profilactica (proctocolectomia total con reservorio ileal y anastomosis ileoanal
o0 una colectomia total con anastomosis ileorrectal) en una edad temprana

dado el riesgo de desarrollo de CCR.

4.1.2. PAF atenuada (PAFA)

Este tipo de poliposis se diferencia de la clasica por la presencia de un
numero menor de adenomas (menos de 100 polipos adenomatosos), también
suele desarrollarse en edades mas tardias (edad media: 52 afios) y con
tendencia a desarrollarse en colon derecho. El riesgo acumulado de presentar
CCR es alto, pero inferior a la forma clasica®%-%6,
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También es frecuente la presencia de adenomas gastroduodenales, sin
embargo, la afectacion extracolonica es mucho menos frecuente que la forma
clasica, no presentando hipertrofia congénita del epitelio pigmentario de la

retina y en raras ocasiones tumores desmoides®%-%6.

Generalmente, se habia aceptado que la PAFA presentaba un patrén
autosémico dominante, igual que la forma clasica, pero con un numero mayor
de mutaciones de novo. Pero se ha visto que hasta en un 30% de las PAFA
siguen un patron de herencia autosomico recesivo asociado a la mutacion en
el gen MUTYH, por lo que esta alteracion se denomina poliposis asociada al
MUTYH, que entra dentro de otro tipo de poliposis®e.

4.2. POLIPOSIS ADENOMATOSA ASOCIADA A MUTYH

Se trata de una poliposis adenomatosa que no presenta mutacion
identificada en el gen APC, con mutacién germinal en los dos alelos del gen
MUTYH en el cromosoma 1p®6-81, Presenta una herencia autosémica recesiva.
La presencia de esta mutacion se ha observado en el 0,5% de la poblacion,
pero la mayoria solo presentan la mutacion en un alelo por lo que no aumenta

el riesgo de desarrollar CCR®2.

Este tipo de poliposis es indistinguible de la PAF, ya que presentan
cientos de polipos en el colon y recto, se asocia pdlipos fundicos o
duodenales, pero generalmente debutan a una edad mas tardia®®.
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5. SINDROME DE LYNCH

Es un trastorno familiar caracterizado por una elevada incidencia de
cancer de colon, pero sin poliposis, también llamado cancer colorrectal
hereditario no polipésico o HNPCC (Hereditary Nonpolyposis Colorectal
Cancer). Se cree que aproximadamente un 2-4% de los tumores colorrectales
estan asociados a Sindrome de Lynch®6. Y se caracteriza por un diagndstico
temprano (alrededor de los 40 afos), con predominio en el colon derecho y
mas frecuentemente tumores sincronicos o metacrénicos. EIl Sindrome de
Lynch | se asocia unicamente a cancer colorrectal, pero el Sindrome de Lynch
Il se asocia a cancer colorrectal y a adenocarcinomas en otras localizaciones,
también de diagnodstico temprano, como son tumores de ovario, pancreas,
mama, via biliar, endometrio, estdmago, aparato genitourinario e intestino
delgado. Otra variante de este sindrome, es el Sindrome de Muir- Torre que

asocia adenomas y carcinomas de glandulas sebaceas®%-%6.

El marcador genético molecular del Sindrome de Lynch es la via de
inestabilidad de microsatélites, causada por mutaciones en los genes del
sistema de reparacion de mal apareamiento (mismatch repair MMR) del ADN,
como son los hMSH2, hMLH1, hPMS1, hPMS25%.56.66  En mas del 90% de

estos pacientes se detecta mutaciones de los genes hMSH2 o hMLH1°9,

Para poder identificar y diagnosticar los posibles casos de cancer
colorrectal (CCR) asociado a este sindrome, en 1991, en una conferencia de
consenso realizada en Amsterdam, se establecieron los criterios diagndsticos
de Sindrome de Lynch denominandolos criterios de Amsterdam [50.56.66 que

son los siguientes:

- Tres familiares con CCR (uno de ellos debe ser familiar de primer
grado de los otros dos).
- Dos o mas generaciones sucesivas con CCR.

- Un familiar con diagnostico de CCR antes de los 50 afios de edad.

Pero estos criterios probablemente infradiagnostican en algunas

familias, por lo que se desarrollaron los criterios de Amsterdan 1159:56.66 que
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complementan los criterios anteriores afiadiendo la asociacion a tumores

extracolonicos, y son los siguientes:

- Al menos tres familiares con un cancer asociado al HNPCC
(colorrectal, endometrio, intestino delgado, uréter o pelvis renal). Uno
de ellos debe ser familiar de primer grado de los otros dos

- Al menos dos generaciones sucesivas afectadas.

- Al menos un familiar diagnosticado antes de los 50 afios de edad.

- Se debe excluir la poliposis adenomatosa familiar.

- Tumores verificados por examen anatomopatologico.

Pero los criterios de Amsterdam tienen una baja sensibilidad y tras el
conocimiento de la base genética de este sindrome se desarrollaron los
criterios de Bethesda®®, que permiten identificar pacientes con CCR en los
que realizar el estudio molecular del tumor para identificar mutaciones en los
genes asociados a este sindrome. Los criterios de Bethesda son los

siguientes:

- CCR diagnosticado en pacientes antes de los 50 afos.

- Independientemente de la edad del individuo existe la presencia de
CCR sincronico, metacronico u otros tumores asociados al HNPCC.

- CCR con inestabilidad de microsatélites diagnosticado antes de los
50 afnos.

- CCR diagnosticado en uno o varios familiares de primer grado
afectado con HNPCC o tumores relacionados, y que fueron
diagnosticados antes de los 50 afos.

- CCR diagnosticado en dos o mas familiares de primer o segundo
grado e independientemente de la edad.

Ocasionalmente se encuentran pacientes que cumplen los criterios para
el diagndstico de Sindrome de Lynch, pero no se va a identificar una mutacion
en los genes del sistema de reparacion de mal apareamiento, en estos casos

se define como cancer colorrectal familiar tipo X®6.

Hoy en dia se realizan, en muchos hospitales, se realizan pruebas

genéticas para diagnosticar mutaciones, de la linea germinal en los genes
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implicados en el sindrome de Lynch, a las piezas quirurgicas de los CCR
diagnosticados con el fin de ofrecer poder identificar al maximo los sujetos
con este sindrome y poder ofrecer un consejo genético tanto al paciente como

a la familia.
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6. PROGRAMA DE CRIBADO POBLACIONAL DE CANCER
COLORRECTAL EN ARAGON

El cancer colorrectal es una patologia que, por su elevada prevalencia,
incidencia y morbimortalidad, puede beneficiarse de un cribado poblacional.
Se estima que el 60% de los pacientes se diagnostican en estadios avanzados
de la enfermedad, por ello las estrategias de cribado permiten detectar y
extirpar pélipos adenomatosos premalignos y diagnosticar tumores malignos
en estadio precoz en pacientes asintomaticos, mejorando asi la mortalidad y
aumentando la supervivencia en pacientes de riesgo medio por encima de 50
afios®®. Como ya se ha usado en otro tipo de tumores, como el de mama o
cérvix uterino, se ha observado que el cribado poblacional del CCR es efectivo
y coste-eficaz®’, ademas de que no solo permite diagnosticar, si no que

permite extirpar lesiones premalignas.

Para el cribado poblacional del CCR se han usado dos tipos de técnicas,
los test de sangre oculta en heces y las técnicas de imagen como son la
sigmoidoscopia flexible, colonoscopia o el colonoTAC. La primera es la
técnica mas usada en Europa, mientras que las segundas son mas usadas en
EEUU®’. Se ha observado mayor adherencia en los programas de cribado con
los test de sangre oculta en heces®’. Si bien es cierto, se estima que el 30%
de los CCR se originan a través de la via serrada y se ha observado que los
metodos de cribado, sangre oculta en heces y sigmoidoscopia, son técnicas
mas limitadas en la deteccion de este tipo de lesiones en comparacion con la

colonoscopia’®.

El cribado poblacional de CCR forma parte de la estrategia de deteccion
precoz del cancer del Sistema Nacional de Salud, siguiendo la recomendacion
europea en el aino 2003. Es un programa que se ha ido implantando de forma
progresiva en diferentes comunidades auténomas del territorio espafol. En
Aragon, el departamento de Sanidad, Bienestar Social y Familia inici6é en el
ano 2013 el programa de cribado poblacional de cancer colorrectal para
personas de riesgo medio (50-69 afos). Se establecidé una primera fase que
incluiria el rango de edad de 60-69 afos, y una segunda fase para personas

de 50-59 anos®. (ver anexos).
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En Aragodn, previo al inicio del programa, se realiz6 la creacién de una
Unidad Central de Cribado que coordina la planificacién, la organizacion, la
recogida de datos y la evaluacion de los mismos. También se realizd

formacion a los profesionales implicados y la informacion a la poblacion.

El test de cribado se basa en una prueba inmunolégica fecal de
hemoglobina humana con el sistema Sentifit® 270, que cuantifica la
hemoglobina en heces con el kit Sentifit ® FOB Gold Latex (Sysmex,
Barcelona, Espaia). Este test no exige limitaciones en la dieta, ya que evalua
hemoglobina humana, y permite una recogida facil de la muestra. El punto de
corte que se establecio en el programa fue de 117 ng de hemoglobina por
mililitro®®, que corresponde a 20 ng/g de heces, el mismo valor utilizado en el
estudio multicentrico espafiol COLONPREV®’.

En Aragon a lo largo del 2014, se inicio el programa con la invitacion, a
través de carta, al programa a las personas con un rango de poblacion de 60-
69 afos de edad de la Base de Datos de Usuarios del Gobierno de Aragoén.
Se excluyeron las personas que ya tenian un diagndstico de cancer colorrectal
previo, con presencia de otras enfermedades coldénicas, con colectomias
previas, personas con antecedentes familiares de cancer colorrectal, las que
presentaban una colonoscopia completa en los ultimos 5 ainos o personas que

presentaban una enfermedad terminal irreversible®9.

El siguiente paso seria que las personas que desearan participar en el
programa solicitarian cita en su centro de salud, donde se le entregaria el kit
para realizacion de la prueba, donde deberian devolverlo tras la recogida de
la muestra. Los resultados se comunican directamente a la Unidad Central de
Cribado. Si el resultado es positivo, se genera una cita para colonoscopia. Si
el resultado es negativo, se le comunicara al paciente mediante carta y se le

recuerda que recibira una nueva invitacién en 2 afnos.

Durante la primera fase de cribado en Aragon se invitaron a participar a
12.518 personas con una tasa de participacion de 45,28%, de los que el
10,75% salieron positivos. Del total de test positivos aceptaron la

colonoscopia posterior un 95,07% (sin diferencias entre sexos), con una tasa
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de deteccién para cualquier adenoma o CCR del 97,15% en hombres y del
35,64% en mujeres. Del total de cancer invasivo diagnosticado, el 75% fueron
estadios precoces: 67,86% estadio | y 7,14% estadio 116°.
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7. CLINICA DEL CANCER DE RECTO

El sintoma mas comun es la rectorragia y la hematoquecia. Sin embargo,
muchas veces estos sintomas se atribuyen a patologia hemorroidal y el
diagnéstico puede demorarse, por lo que en el momento de diagndstico el

tumor presenta un estadio avanzado.

Otros sintomas del cancer de recto son la evacuacién de moco a través
del ano, tenesmo (suele encontrarse en tumores voluminosos) o cambios en
el ritmo intestinal (ya sea diarrea o estrefiimiento). El dolor anal, solo o
asociado a la defecacion, se asocia a infiltracién del esfinter anal o del suelo
de la pelvis.

Ademas de estos sintomas, en ocasiones el paciente presenta pérdida
ponderal de peso, anorexia y astenia que constituyen en conjunto el sindrome

constitucional, generalmente asociado a tumores en estadio avanzado.

Caracteristicas clinicas VPP (rango)%
Masa abdominal o rectal palpable >15
Rectorragia y pérdida de peso 13 (4,7-23)
Anemia por déficit de hierro 11 (7,7-41)
Hematoquecia 11 (3-21)
Rectorragia sin sintomas perianales 10,8 (6,9-18)
Rectorragia y cambio del ritmo deposicional 10,5 (9,2-27)
Sangre oscura 9,7 (7,4-17)
Rectorragia y diarrea 9(3,4-19)
Rectorragia y 60-65 afios 8,6 (4,6-20)
Rectorragia y 70-75 afios 7,9 (4,9-31)
Cambio del ritmo intestinal 7,5 (0,94-14)
Rectorragia en hombres 7,5 (2,4-17)
Rectorragia sin especificar edad 5,3 (2,2-16)
Rectorragia y dolor abdominal 5,1 (1,7-23)
Primer episodio de rectorragia 5(2,2-14)

Tabla 9. Caracteristicas clinicas y riesgo de CCR’?

Pero en ocasiones los tumores de recto pueden debutar de manera
aguda, menos frecuente, como puede ser la perforacion y la oclusion
intestinal. La perforacién se produce cuando el crecimiento del tumor
compromete la totalidad de la pared intestinal y se produce una ruptura de la
misma produciéndose vertido de material fecaloideo, en el caso de los

tumores de recto bajo pudiendo debutar como un absceso isquiorrectal. En
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estos casos precisara cirugia de urgencia para realizar drenaje y realizacion
de colostomia derivativa para ser tratados posteriormente con quimioterapia
y radioterapia y cirugia radical posterior. La oclusion intestinal por un tumor
de recto se trata de otra urgencia, en la que los pacientes generalmente
acuden a urgencias por dolor y distensién abdominal acompafiados o no de
vomitos, en estos casos la colocacion de un proétesis endoluminal para
solventar la oclusion dependera de la altura del tumor, ya que si se trata de
un tumor de recto medio - bajo no es posible la colocacién del mismo, y por
tanto es necesario la realizacion de una colostomia derivativa para
posteriormente estudiar la lesion y realizar tratamiento neoadyuvante y

posterior cirugia.

7.1. HISTORIA CLINICA Y EXAMEN FiSICO

Durante la historia clinica de un paciente que presenta sintomas
deberemos interrogar y saber detectar diferentes signos y/o sintomas que nos

pueden alarmar a sospechar un cancer colorrectal, como son:

- Masa abdominal o rectal palpable.

- Anemia por déficit de hierro, generalmente acompafada de astenia y
debilidad con o sin confirmacion en una analitica de sangre. Si el
paciente presenta anemia deberemos buscar posibles causas de
pérdida de sangre.

- Rectorragia y caracteristicas del sangrado rectal, como es la
hematoquecia que es sangre mezclada con las heces o el color de la
sangre.

- Cambio del ritmo intestinal en los ultimos meses o afos. El paciente
puede presentar desde diarrea a estrefimiento, sensacién de
evacuacion incompleta, urgencia defecatoria o incontinencia fecal.

- Pérdida de peso.

- Malestar abdominal (dolor, distensién abdominal).

- Sintomas perianales como dolor, prurito y bultoma prolapsado.

En una correcta historia clinica deberemos detallar los sintomas que

presenta el paciente, ademas de los siguientes datos:
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Edad y sexo.

Estilo de vida, factores ambientales y dieta.

Enfermedades e intervenciones quirurgicas.

Antecedentes personales de podlipos colorrectales.
Antecedentes personales de enfermedad inflamatoria intestinal.
Antecedentes familiares de cancer colorrectal, pdlipos u otros
tumores.

Predisposicion genética.

Peso y perdida ponderal.

Exploracion fisica completa para valorar masas abdominales y/o
anorrectales.

Evaluacion de anemia.

Valoracién de test de sangre oculta en heces y/o colonoscopia.
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8. DIAGNOSTICO DEL CANCER DE RECTO

En nuestro pais, la mayoria de los tumores de recto son diagnosticados
por los Servicio de Aparato Digestivo mediante la colonoscopia con toma de
biopsias. Cuando se trata de un polipo generalmente se realiza polipectomia
y analisis de la muestra, sin embargo, cuando el endoscopista diagnostica un
polipo de gran tamafio con signos de malignidad o un carcinoma invasor, solo
se realiza biopsia y/o tatuaje para un tratamiento quirurgico diferido. Cuando
se realiza polipectomia, en algunos casos el resultado del analisis
anatomopatologico hay focos de displasia de alto grado o adenocarcinoma en
la mucosa o submucosa, lo que denominaremos polipo malignizado y se
englobara como un tumor invasor desde el punto de vista de diagndstico y

estadiaje, con opciones terapéuticas diferentes, como luego veremos.

Es muy importante determinar la altura del tumor al diagndstico, la
colonoscopia nos va a decir la distancia a la que se encuentra el tumor, pero
aun realizada de forma correcta, no es fiable. Para ello, podremos realizar
una rectoscopia rigida. Este dato es importante para la decision terapéutica,
ya que los tumores localizados en los ultimos 10 cm del recto pueden precisar
un tratamiento neoadyuvante con quimioradioterapia, por el contrario, los

tumores situados en el recto mas craneal no lo precisan.

Los tumores localizados en los 8-9 cm distales del recto son accesibles
con el tacto rectal. La exploracién fisica mediante el tacto rectal permite
aportar mucha informacion durante el diagnodstico, ya que valora la distancia
del tumor respecto al margen anal, el tamafo tumoral, la morfologia (ulcerada
o vegetante), los cuadrantes afectados y la movilidad o fijacién del tumor a
las estructuras vecinas. También podemos ver la relacién del tumor con el
aparato esfinteriano, y en las mujeres que presentan un tumor rectal de cara
anterior, mediante el tacto combinado rectal y vaginal, se puede evaluar la

invasion de la pared vaginal.

Debemos realizar un diagndstico diferencial, aunque muchas veces el
diagnostico de cancer de recto es definitivo con una biopsia anatomo-
patologica recogida mediante una colonoscopia o una rectoscopia. Algunas
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de las patologias que podrian simular un tumor en el recto son: Colitis
ulcerosa, Proctocolitis en la Enfermedad de Crohn, Proctitis por radiacion o
un Prolapso rectal. A veces un prolapso rectal oculto determina una ulcera
rectal solitaria que puede simular un cancer de recto de tipo ulcerativo. En
ocasiones, un traumatismo repetido sobre la mucosa rectal en el prolapso o
la invaginacién pueden no dar lugar a una ulcera, si no a lo que se denomina
colitis quistica profunda, que es una lesion polipoide que histologicamente
presenta un epitelio cilindrico benigno y quistes mucosos en la muscolaris
mucosae. Este patrén histolégico puede a veces ser dificil de distinguir del

adenocarcinoma invasivo.

El tratamiento de los tumores de recto va a estar condicionado por varios

factores, asociados también al prondstico, que son:

- La penetracion del tumor en el espesor de la pared rectal.

- La afectacion de la fascia propia del recto (también llamado “margen
circunferencial”).

- La presencia o no de ganglios linfaticos regionales.

- La presencia o no de metastasis a distancia.

Para evaluar estos datos del tumor son necesarias las pruebas
complementarias, las mas empleadas son la ecografia endorrectal, la

tomografia computarizada y la resonancia magnética.
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8.1. COLONOSCOPIA

La endoscopia digestiva baja o colonoscopia es una prueba de gran
rentabilidad en el diagnostico de adenomas y adenocarcinomas colorrectales.
La colonoscopia no solo permite diagnosticar, si no que permite localizar el
tumor respecto al margen anal, realizar toma de biopsias o tatuar lesiones

pequefias para facilitar su localizacion en terapéuticas posteriores.

Con los nuevos endoscopios de alta definicion o alta resolucion, de hasta
un millén de pixeles en los sensores de imagen, permiten amplificar la imagen
hasta 150 veces, esto es lo que se denomina colonoscopia de magnificacion
que junto con la cromoendoscopia permite diferenciar diferentes patrones de

pdlipos y carcinomas invasivos®°.

3 1
Tee -

Adenoma tubuliar‘

/
-

Adenoma velloso . Carcinoma invasivo

Colonoscopia de magnificacion

Imagen 13. Colonoscopia de magnificacion
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Ademas, en pdlipos o tumores precoces permite realizar opciones

terapéuticas en el mismo acto. Realizando diferentes terapéuticas:

- POLIPECTOMIA CONVENCIONAL.

Mediante esta técnica se lleva a cabo la reseccion endoscopica de la
mucosa (EMR), por ello los tumores que se extienden mas alla de la mucosa
no se consigue un tratamiento completo requiriendo intervenciones
adicionales. En ocasiones la reseccion del tumor se realiza de forma
fragmentada por lo que dificulta el analisis histopatoldgico, pero es una
técnica muy dutil para la extirpacion de adenomas benignos y lesiones
premalignas’?. Existe una variante que es la EMR de dos canales, que permite
introducir de manera simultanea un asa de polipectomia y una pinza de agarre
para tirar del tumor hacia la luz del tubo digestivo y resecarlo mediante
electrocoagulacion. De esta se forma se realiza una reseccion vertical mas

profunda y una mayor tasa de resecciones curativas’?.

Imagen 14. Reseccién endoscopica de la mucosa (EMR)"?
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Imagen 15. Reseccién endoscopica de la mucosa de dos canales”

- EMR CAP-ASSISTED (EMR-C) O ASPIRACION LUMPECTOMY.

Es una variante de la EMR convencional, que facilita la reseccion del
tumor realizando una inyeccion de una solucion salina entre la mucosa y
submucosa y posteriormente un aspirado de la lesién en un cilindro
transparente. Es un método util como tratamiento de rescate en resecciones
incompletas tras una polipectomia convencional, ya que algunos pacientes
presentan margenes microscopicos positivos en el estudio histopatologico
después del primer procedimiento, pero presentan resultados negativos en el
examen de seguimiento posterior, esto se cree que puede ser debido a la
incrustacién de remanente tumoral durante la cicatrizacion de los tejidos

después de la reseccién primaria’.
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- RESECCION ENDOSCOPICA DE LA SUBMUCOSA CON
DISPOSITIVO DE LIGADURA (ESMR-L).

Con esta técnica, introducida en 1999, se permite extirpar una lesién que
se aspira en el dispositivo de ligadura y una banda elastica se coloca
alrededor de la base, a continuacion, se utiliza una trampa desmontable que
realiza la ligadura por debajo de la banda elastica. Este método ha permitido
mejorar los margenes de reseccion comparado con la polipectomia

convencional’?,

Imagen 16. Reseccién endoscopica de la submucosa con ligadura (ESMR-L)7?
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- DISECCION ENDOSCOPICA SUBMUCOSA (ESD).

Como su propio nombre dice, con esta técnica se consigue una diseccion
de la submucosa por debajo de la lesion. Es menos invasiva que la cirugia y
permite una tasa de reseccion en bloque e histolégicamente completa, por lo
que mejora la polipectomia convencional’?. Por el contrario, presenta mayor

tasa de perforaciones, dado que realiza disecciones mas profundas.

Imagen 17. Reseccién endoscopica de la submucosa’

- OVER THE SCOPE CLIP (OTSC)

Esta técnica presenta una mayor fuerza de compresion y capacidad de

captar un mayor volumen de tejido a través de un clip de alcance’?.
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8.2. ECOGRAFIA ENDORRECTAL

Mediante ecografia endorrectal (EER) podemos estudiar la pared rectal,
el tejido perirrectal para valorar la existencia de adenopatias patoldgicas y los
organos adyacentes al recto como son la préstata, vesiculas seminales,

vejiga, utero, vagina y asas intestinales.

Las primeras sondas ecograficas transrrectales fueron desarrolladas en
los afos 50 y fueron utilizadas en el campo de la urologia. Ya en el afio 1956,
la ecografia endorrectal concebida por Wild y Reid, fue capaz de identificar la
mayor parte de estructuras anatémicas de la region anorrectal”. Y en 1983
Dragsted y Gammelgaard publicaron las primeras series de determinacion
preoperatoria del estadio tumoral en el cancer de recto mediante ecografia
con un transductor de 4,5 MHz’#. Un afio mas tarde, en 1984, Hildebrandt y
Feifel establecieron los criterios ecograficos de invasién de la pared rectal
desarrollando asi una nueva clasificacion en la estadificacion de los tumores
rectales’®, la uTN basada en los hallazgos ecograficos, ampliamente aceptada
y utilizada hasta el dia de hoy.

Actualmente las sondas anorrectales son de 360° con transductores
multifrecuencia giratorios con frecuencias de 7 MHz (la mas utilizada), pero
existen equipos con mayor resolucion, de hasta 16 MHz, que facilitan el
estudio de lesiones superficiales de la pared rectal y equipos que permiten

estudios en tres dimensiones.

La prueba se realiza con el paciente en decubito lateral izquierdo, previo
enema para evacuar el contenido rectal. Inicialmente se realiza un tacto rectal
con el fin de localizar el tumor y posteriormente se introduce la sonda
recubierta con un balon hinchable, que se distiende con agua. Es aconsejable
sobrepasar el tumor, hinchar el balén y posteriormente retirar la sonda
lentamente, manteniendo un angulo de 90° con la lesion rectal’®. Permite
diferenciar 5 capas, la primera, ecogénica, corresponde a la interfase baldn-
mucosa. La segunda, hipoecoica, corresponde a la muscular mucosa. La

tercera, mas gruesa y refringente, corresponde a la submucosa. La cuarta es
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la muscular, hipoecoica. Y la quinta capa que corresponde a la grasa

mesorrectal que es hiperecogénica’®.

Estadio | Definicion

uTo Adenoma velloso

uT1 Tumor confinado en la submucosa sin rotura de la segunda capa

uT2 Tumor que invade la muscular propia sin irrupcion en la grasa perirrectal
uT3 Tumor que penetra la muscular propia e invade la grasa perirrectal

uT4 El tumor invade las estructuras adyacentes

uNO Ausencia de adenopatias metastésicas

uN1 Presencia de adenopatias metastasicas

Tabla 10. Estadificacion preoperatoria mediante ecografia endorrectal
segun Hildebrandt y Feifel”®

La ecografia endorrectal permitira estadificar la lesion segun los criterios
de Hildebrandt. Nos confirmara los datos de: tamafio de la tumoracion,
distancia de sus bordes inferior y superior al margen anal y localizacién por
cuadrantes (anterior, posterior, lateral derecho o izquierdo). Es importante
ratificar la situacion de la lesion, pues marca la posicion del paciente en la

mesa operatoria en la cirugia local mediante TEM o TEO.

La indicacién principal de la ecografia endorrectal es la estadificacion
preoperatoria de tumores rectales. Es util para evaluar el grado de invasion
parietal, con una eficacia en la determinacién de entre un 62 a 93%787°. Pero
la evaluacion de la T mediante EER parece depender del estadio tumoral y
del observador (mayor precisiéon en centros con experiencia), ya que se ha
observado una precision del 47% en tumores T1,68% en T2y 70% en tumores
T37°. Respecto al grado de invasiéon ganglionar (N) los resultados son algo
inferiores, con unas cifras de precision que oscilan entre 61-88%78-8%, ya que
las adenopatias inflamatorias se visualizan hipoecoicas pudiendo justificar
falsos positivos. Si bien es cierto, la resonancia magnética es la prueba de
eleccion en el momento actual para la estadificacion de estos tumores de
manera global, ya que esta permite evaluar de forma mas exacta el margen
circunferencial’’. También la ecografia endorrectal tiene limitaciones para
evaluar tumores localizados en el tercio superior del recto y lesiones

estenosantes y precisa una curva de aprendizaje.
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8.3. TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA

La tomografia computarizada (TC) es una prueba esencial en el
diagnéstico y estadificacion preoperatoria, ya que permite diagnosticar la
enfermedad a distancia®3. Es esencial realizar un TC toracica para evaluar las
posibles metastasis pulmonares previas a la cirugia, a su vez un TC
abdominopélvico permite evaluar las posibles metastasis hepaticas, que es el
segundo 6rgano mas afectado con el pulmén de enfermedad secundaria en
un paciente con diagndstico de cancer de recto®. La TC abdominopelvica
permite diagnosticar el tumor de recto y la posible afectaciéon de ganglios
linfaticos regionales, pero no es la mejor prueba diagnostica para este fin, ya
que la RM pélvica permite estadificar el tumor con mayor precision, tanto a
nivel de T como de N dentro de la clasificacion TNM de American Joint

Committee on Cancer.

El uso de la tomografia por emision de positrones con tomografia
computarizada (PET-TC) no esta recomendada en las guias de practica
clinica de la National Cancer Care Network (NCCN) para la evaluacion
preoperatoria, estadificacion ni la vigilancia postoperatoria del cancer
colorrectal®®, ya que presenta una proporcion importante de falsos positivos y
negativos, ademas de que no permite evaluar con mayor detalle el tumor ni
las adenopatias, en comparacién con la TC o la RM. Si bien es cierto, en
ocasiones se usa, durante el seguimiento de pacientes intervenidos de cancer
colorrectal ante elevacion de marcadores tumorales sin poder localizar la

recurrencia o para la valoracion de metastasis sistémicas.

8.4. RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR

La resonancia magnética pélvica (RM) es una prueba fundamental en la
estadificacion del cancer de recto, muchas veces complementaria a la
ecografia endorrectal. Aunque la precision de la estadificacién del tumor no
es mayor, en situaciones de adenocarcinomas de recto es necesaria para
confirmar el estadio tumoral y, fundamentalmente, la ausencia de posibles
adenopatias metastasicas. Es obligada en el caso de adenomas vellosos > 3
cm de diametro, por su elevado porcentaje de malignizacién. Si se realiza la

resonancia magnética debera indicarnos la estadificacion del tumor, la
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presencia de adenopatias y la topografia de la lesién. En lesiones iniciales,
poder diferenciar entre T1-T2, es un proceso complejo mediante RM, para ello

la ecografia endorrectal es una prueba mas util.

Es la mejor prueba diagnostica para valorar el margen circunferencial,
permitiendo ver la relacion del tumor con el resto de estructuras pélvicas y el
grado de invasion del mesorrecto, que tiene factor pronostico con la recidiva
local y la supervivencia global del paciente®'. EI margen de reseccién

circunferencial (MRC) segun RM puede estar:

- Afectado: cuando el tumor alcanza la fascia mesorrectal o queda a
menos de 1 mm.
- Amenazado: el margen libre es menor de 2 mm.

- Libre: el margen libre es mayor de 2 mm.

La RM permite valorar también la relacion del tumor con la reflexion

peritoneal o el promontorio sacro.

Para la valoracién de enfermedad secundaria hepatica puede ser util la
RM hepatica, sobre todo en higados con esteatosis o lesiones de pequefo

tamano®’.

Prueba de imagen Caracteristicas

Ecografia Endorrectal Mayor variabilidad interobservador

Depende de que el tumor sea franqueable

Limitacion de valoracion en profundidad

Mayor precision en tumores estadio inicial (T1/T2)

Menor precisién en tumores voluminosos

(T3/T4)

Resonancia Magnética Valora con precision todas las estructuras pélvicas
Nuclear No depende de franquear el tumor

Valora el margen circunferencial

Valora la invasion vascular

Valora la localizacion del tumor, longitud y circunferencia que
ocupa en la luz intestinal.

Valora la distancia tumor-suelo pélvico

Tomografia Estudia la diseminacion a distancia: térax y abdomen
Computarizada Poca precisién en la estadificacion local

Tabla 11. Diferentes caracteristicas pruebas imagen estadificacion
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8.5. OTROS

La determinacion de marcadores tumorales CEAy CA 19.9 en el proceso
de diagnodstico de un tumor rectal son indispensables, ya que presentan un
gran valor durante el seguimiento de los pacientes. Por si solos, presentan
una sensibilidad y una especificidad muy baja para el diagnostico un CCR,
por ello las guias europeas solo los recomiendan para el seguimiento de los

pacientes®?.

Durante el proceso de diagnodstico de un tumor rectal, sobretodo si es de
recto bajo, es importante evaluar el grado de continencia fecal preoperatoria,
para ello una de las escalas mas usadas es la Escala de Wexner'°. Evalla el
grado de continencia fecal con una escala numérica que va del 0: continencia
fecal conservada y hasta 20: incontinencia fecal completa) Ver tabla 3. Ya que
en técnicas quirurgicas de cirugia local con el uso de plataformas transanales
como son el TEM/TEO, la introduccion de un rectoscopio de 4 cm de diametro,
puede producir lesiones funcionales esfinterianas y agravar un problema de
incontinencia previa en el paciente. También es util para evaluar el grado de
incontinencia previo y tras una cirugia radical de cancer de recto con o sin
radioterapia asociada, ya que ambas de forma conjunta van a mermar la

calidad de vida del paciente en cuanto a la continencia se refiere.

Nunca <1 vez mes >1 vez mes >1vezsemana | > 1 vezal dia
<1 vez semana <1 vezal dia

Incontinencia | 0 1 2 3 4
heces
SOLIDAS
Incontinencia | 0 1 2 3 4
heces
LIQUIDAS
Incontinencia | 0 1 2 3 4
a GAS
Uso 0 1 2 3 4
compresa o
paial
Alteracionde | 0 1 2 3 4
la vida social

Tabla 12. Escala de Wexner Cleveland’?
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9. ESTADIFICACION CANCER DE RECTO
9.1. Histologia: grado de diferenciacion

Respecto a la histologia la gran mayoria de los tumores de colon y recto
son carcinomas, y de estos mas del 90% corresponden a adenocarcinomas.
Otros tipos histolégicos (neoplasias neuroendocrinas, hamartomas, tumores

mesenquimales, linfomas...) son relativamente inusuales.

El adenocarcinoma puede clasificarse adicionalmente por el grado
histolégico de diferenciacion, que representa el volumen de glandulas bien
formadas que existen en el tumor. A mayor porcentaje de glandulas bien
formadas mayor grado de diferenciacion. Los tumores poco diferenciados o
no diferenciados (tumores de alto grado) no forman estructuras glandulares
bien definidas, estando constituidos predominantemente por hojas sélidas o
cordones de células infiltrantes, a menudo con marcada atipia celular,
pleomorfismo y alta tasa mitética. Esta caracteristica tumoral influye
directamente en el pronostico por lo que es importante en su evaluacion

anatomo-patologica.

En el momento actual se recomienda clasificar en dos grados: bajo grado
(mas o igual del 50 % de formacion de glandulas, adenocarcinomas bien y
moderadamente diferenciados) o alto grado (menos del 50 % de formacion de
glandulas, incluyendo adenocarcinomas pobremente diferenciados e
indiferenciados). Los carcinomas de célula pequefia y en anillo de sello se
consideran de alto grado. El carcinoma medular no se grada.

9.2. Clasificacion TNM del cancer de recto

Los canceres rectales se estadifican segun la clasificacion TNM del
American Joint Committee on Cancer®. Se debe hacer una diferenciacion
entre clasificacion clinica (cTNM) que es la establecida por el estudio de
extension preoperatoriamente, y la clasificacion patoldgica (pTNM) que se
utiliza después de que el patélogo ha examinado la pieza quirurgica, y las que
utilizan el prefijo "y" (ypTNM) indicando que la muestra quirurgica analizada
por el patdlogo ha recibido tratamiento neoadyuvante con quimioterapia y/o

radioterapia.

92



Capitulo 1 - Introduccién

El nivel de invasion tumoral en profundidad en la pared intestinal

constituye la gradacion T:

- Tx: no se puede evaluar el tumor primario.

- TO0: no hay evidencia de tumor primario.

- Tis: carcinoma in situ: tumor intraepitelial o intramucoso sin
sobrepasar la muscularis mucosae.

- T1: tumor que invade la submucosa.

- T2: tumor que invade la muscularis propia.

- T3: tumor que atraviesa la muscular y que invade la subserosa o los
tejidos pericolicos o perirrectales no peritonizados.

- T4: tumor que perfora el peritoneo visceral (T4a) o invade
estructuras adyacentes (T4b). También se considerara pT4b cuando
se encuentre reaccion mesotelial inflamatoria y/o hiperplasica con
tumor muy proximo a la superficie serosa, aunque no se vea
afectacion directa. La perforacion se considera T4 y conlleva peor
prondstico.

La afectacion de los ganglios linfaticos constituye la gradacion N:

- Nx: no se puede evaluar.

- NO: no se encuentra afectacion metastasica en los ganglios
regionales.

- N1: metastasis en 1 a 3 ganglios linfaticos regionales y se subdivide
en:

- N1a cuando hay metastasis en 1 ganglio.

- N1b cuando se afectan 2-3 ganglios.

- N1c cuando se hallan deposito o agrupaciones de células tumorales
en los que no se reconoce estructura ganglionar (n6édulos satélites)
en la subserosa o en la grasa perirrectal.

- N2: metastasis en 4 o mas ganglios regionales y se subdivide en:

- N2a: en 4-6 ganglios.

- N2b: en 7 0 mas ganglios.
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Se consideran ganglios regionales para los tumores de recto a los
localizados a nivel perirrectal, mesentéricos sigmoides, mesentéricos
inferiores, sacros laterales, presacros, iliacos internos, promontorio sacro,
rectales superiores, rectales medios y rectales inferiores. La afectacion de
otros ganglios, no regionales, se clasificara como metastasis (pM1).

La presencia de metastasis a distancia determina la M:

- Mx: no se puede evaluar.

- MO: sin evidencia de metastasis a distancia.
- M1: evidencia de metastasis a distancia.

- M1a en un solo 6rgano.

- M1b en mas de un 6rgano o en peritoneo.

Segun la clasificacion TNM del American Joint Committee on Cancer de
los tumores de colon y recto se clasifica segun el siguiente sistema de

estadificacion84:

Estadio T N M
0 Tis NO MO
I T1, T2 NO MO
A T3 NO MO
1B T4a NO MO
lc T4b NO MO
A T1-T2 N1/N1c MO
T1 N2a -
1B T3-T4a N1/N1c MO
T2-T3 N2a -
T1-T2 N2b -
lnc T4a N2a MO
T3-T4a N2b -
T4b N1-N2 -
IVA Cualquier T Cualquier N M1a
IVB Cualquier T Cualquier N M1b

Tabla 13. Clasificacién TNM del American Joint Committee on Céancer?*
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10. TRATAMIENTO CANCER DE RECTO

El tratamiento del cancer de recto ha tenido un importante desarrollo en
las ultimas décadas. La reseccion del recto con anastomosis primaria,
realizada en la actualidad de forma habitual, no fue un procedimiento comun
hasta 1940. Hasta ese momento la cirugia del recto consistia en la realizacion
de un estoma permanente. A partir de los afnos 40 se realizaban resecciones
del recto mediante disecciobn roma lesionando el mesorrecto, que
generalmente era a ciegas y sin identificar los planos anatomicos, por lo que
parte del mesorrecto residual quedaba en la pelvis, presentando tasas de
recidiva local del 25-40%. Pero fue en los afios 80, cuando Heald et al
publicaron un articulo que abrié nuevos horizontes dentro de la cirugia radical
del cancer de recto®®. En él, describian una técnica quirdrgica nueva,
denominada escision mesorrectal total, que permitia mediante una diseccidn
cortante y una correcta visualizacion de las capas visceral y parietal de la
fascia endopélvica, la obtencién de una pieza quirurgica con un mesorrecto
integro y margenes negativos en la mayoria de tumores rectales resecables,
gue en comparacion con la diseccién roma, que hasta ese momento se estaba
haciendo, y que obtenia piezas con mesorrecto incompleto y producia
hemorragias importantes intraoperatorias por desgarros de la fascia presacra.
A su vez que ha demostrado tasas de recidiva local menores al 10%.

Actualmente la escision mesorrectal total (EMT) es el estandar de oro en
la cirugia radical del cancer de recto medio e inferior. La escision mesorrectal
total se realiza en cirugia radical en procedimientos como la reseccién anterior
de recto o la amputacién abdominoperineal. Ambas técnicas, tanto abiertas
como laparoscopicas, describen una alta tasa de morbilidad y mortalidad. En
la literatura se ha descrito hasta un 61,5%'2?2 de sindrome de reseccion
anterior, mayor en presencia de radioterapia neoadyuvante, lo que conlleva
una alteracion de la calidad de vida de los pacientes. Y la posibilidad de ser

necesaria la creacion de un estoma permanente o temporal.

Pero el tratamiento del cancer de recto no solo ha avanzado a nivel
quirurgico, ya que los tratamientos adyuvantes y neoadyuvantes con

quimioterapia y radioterapia han presentado un desarrollo exponencial.
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Alrededor de los afios 70 comienzan a iniciarse los primeros ensayos clinicos
aleatorizados en los que se demostré un aumento en el tiempo libre de
enfermedad en el grupo de pacientes con cancer colorrectal al que se le habia
administrado adyuvancia tras la cirugia, frente al grupo al que se le realizaba
cirugia de forma aislada. A partir de ahi, numerosos ensayos clinicos se han
desarrollado con el fin de estudiar los efectos del tratamiento neoadyuvante y
adyuvante, y alrededor de los afios 90 la quimiorradioterapia se alzo como
estandar terapéutico en pacientes con cancer colorrectal en estadios Il y Ill.
En 2004 Sauer et al., en un estudio multicéntrico y aleatorizado, demostraron
un aumento significativo en el tiempo libre de enfermedad con
quimiorradioterapia neoadyuvante frente a la quimiorradioterapia adyuvante
(p= 0.006) con menor toxicidad asociada en el tratamiento neoadyuvante que
a la adyuvancia tras cirugia (p= 0.01), sin cambios en la supervivencia en
ambos grupos®. La cirugia continta siendo el pilar basico en el tratamiento
del cancer de recto, pero en tumores T3 y/o N+ de recto medio/bajo (recto
extraperitoneal) es necesario asociar quimiorradioterapia preoperatoria con el

objetivo de aumentar el control local de la enfermedad.

Los estudios han demostrado que la quimiorradioterapia preoperatoria
obtiene un efecto beneficioso sobre el downstaging tumoral y la respuesta
patolégica completa (pCR) mejorando asi la resecabilidad del tumor,
aumentando las tasas de preservacion esfinteriana®®, y posiblemente
aumentando la supervivencia global, pese a que ningun estudio ha

conseguido demostrar lo ultimo.

Gracias a la reduccion tumoral inducida por la neoadyuvancia, se
consigue aumentar el porcentaje de resecciones RO, lo que supone una
importante mejora en el control local de la enfermedad. Junto con el
tratamiento neoadyuvante, la EMT son las bases del éxito en el tratamiento
del cancer de recto. Los principales inconvenientes de la cirugia con EMT son
el mayor tiempo quirurgico y el aumento de complicaciones incluida la
dehiscencia anastomatica. La presencia de afectacion ganglionar (N+) es el
factor independiente que mas estrechamente se relaciona con la probabilidad

de recidiva, seguido de la afectacion tumoral del margen circunferencial o
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radial. En 2010 Yeo et al afirmaba que el estadio ypN era el factor prondstico
mas relevante tanto para la supervivencia libre de enfermedad como para la
supervivencia global en pacientes con ypTO, en su estudio la supervivencia
libre de enfermedad y la supervivencia global a 5 afos fue de 88,5% y 94,8%
en los pacientes ypTONO, y de 45,2% y 72,8% en los pacientes ypTON+,

ambos con significacion estadistica®.

En global el tratamiento neoadyuvante ofrece algunas ventajas sobre el

adyuvante, que son:

- Puede eliminar precozmente las micrometastasis que pudieran
existir.

- Disminuye la toxicidad de la radioterapia.

- Disminuye la posibilidad de siembra tumoral durante el acto
quirargico.

- La administracion simultanea de radioquimioterapia aumenta la
eficacia, por lo que al obtenerse una reduccién del tumor se favorece
la resecabilidad.

- Aumenta la proporcion de pacientes en los que es posible realizar
una cirugia preservadora de esfinteres.

- El paciente esta en mejores condiciones fisicas, lo que permite
administrar el tratamiento a dosis plenas y mejorar su cumplimiento.

- A pesar de estas potenciales ventajas, el tratamiento neoadyuvante
también presenta algunos inconvenientes, como son:

- Retrasa el tratamiento quirurgico, ya que los pacientes deben
esperar de 1 a 2 meses tras finalizar el tratamiento.

- Las dificultades en el campo quirurgico debidas a la radioterapia, ya
que si la cirugia se realiza pronto puede haber fendmenos
inflamatorios agudos, y si es tardia, puede desarrollarse fibrosis
pélvica perirrectal, con dificultades para la diseccidn.

- El tratamiento neoadyuvante aumenta la frecuencia de infecciones

perineales postoperatorias y retraso en la cicatrizacion.
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- Existe la posibilidad de sobretatar a pacientes que, por su bajo
riesgo de recidiva, no lo necesitan o que no van a responder al

tratamiento.

Varias estrategias se han sugerido para mejorar la respuesta al
tratamiento neoadyuvante, incluida una mejor seleccion de pacientes que van

a responder mejor, seleccionandolos con huellas genéticas especificas.

Es importante destacar que las técnicas de cirugia radical, incluso en
centros especializados, se asocian a una mortalidad de entre el 2 y 5%°%'y
una morbilidad nada desdefiable que oscila de 30 al 40%°', con
complicaciones como disfunciones genitourinarias, incontinencia fecal,
complicaciones de la anastomosis colorrectal, sindrome de reseccion anterior
o trastornos psicoldgicos y fisicos que comporta la necesidad de practicar

estoma temporal o definitivo.

Por todo lo anterior, es importante sefialar que la eleccidn del tratamiento
adecuado del cancer de recto es un proceso complejo, en este proceso
cada vez mas participan equipos médicos multidisciplinares compuestos
por: cirujanos colorrectales con conocimientos en ecografia endorrectal (con
al menos 20-40 resecciones al afio), oncologos, digestologos, patélogos,
radioterapeutas y radidlogos (con experiencia en resonancia magnética
peélvica), quienes en conjunto con el paciente seleccionan el protocolo de
tratamiento a seguir en cada caso con el fin de conseguir la mayor rentabilidad
al tratamiento en su conjunto. Este tipo de comités multidisciplinares permite
mejorar la comunicacion entre especialistas y coordinar la planificacién del

tratamiento.

10.1. CIRUGIA LOCAL

La base del empleo de la cirugia local en el cancer de recto se apoya en
su menor morbilidad y mortalidad, conservacion de los esfinteres y del
funcionalismo. Por contra, es una técnica muy limitada en la exéresis de las
adenopatias lo que significa en muchas ocasiones dejar tras la cirugia local
tejido potencialmente neoplasico.
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El objetivo de la reseccion local es efectuar una reseccion de la lesion

incluyendo todo el espesor de la pared con un margen de seguridad de 1 cm.

Este tipo de cirugia, frente a la cirugia radical convencional, presenta
una mejor recuperacion postoperatoria del paciente, menor tiempo quirurgico

y menor estancia hospitalaria®0%128,

La cirugia local se puede realizar mediante el uso de separadores
anales: cirugia transanal convencional, o mediante el uso de plataformas de
acceso transanal como son el TEM, TEO o TAMIS. A lo largo de la historia se
han descrito abordajes del recto por via posterior, en desuso en la actualidad

por una alta tasa de morbilidad y la complejidad técnica asociada a esta via.

10.1.1. Abordajes posteriores para la reseccion local

La reseccidn local de tumores rectales puede realizarse a través de un
abordaje transacro o transesfinteriano con el paciente en posicién de navaja
o decubito prono. Ambas intervenciones no usadas en la actualidad por su
morbilidad y dificultad técnica, siendo sustituidas por las actuales técnicas
quirurgicas de cirugia local y radical. Pueden ser una opcion de rescate para
tratar las recurrencias locales en el espacio presacro tras una amputacién
abdominoperineal o tratar fistulas tras una cirugia radical de recto o

prostatectomias®s.

A. Reseccion transacra (intervencion de Kraske 18895)

Se efectua una incision en la linea media del sacro para exponer el recto
posterior mediante una extirpacién del coccix y en las dos ultimas vertebras
sacras. Se realiza una proctotomia para exponer y extirpar una lesion
endoluminal o una reseccion segmentaria corta del recto con una
anastomosis®?. Si se realiza una proctotomia, el cierre de la pared debe ser

cuidadoso para no comprometer la luz y crear una estenosis rectal.

B. Reseccion transesfinteriana (intervencion de York-Mason 1970)

Se realiza un abordaje transesfinteriano para exponer el recto posterior

sin realizar una reseccion del sacro, disecando los musculos del suelo de la
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pelvis en el plano posterior, a partir de ahi el procedimiento es similar al de
Kraske®2. La reconstruccion de la musculatura esfinteriana a de ser cuidadosa

para evitar problemas de continencia.

10.1.2. Cirugia transanal convencional

El abordaje transanal es apropiado para tumores localizados hasta 7-10
cm desde el margen anal. Esta técnica descrita por Parks®#, esta indicado en
resecciones locales de lesiones rectales histolégicamente favorables,
accesibles, y de un tamafo lo suficientemente reducido como para ser
extirpadas por completo con margenes de seguridad, confinadas a la pared
rectal sin invasion ganglionar ni esfinteriana. Para ello, se usan separadores
anales con el fin de exponer la lesion y poder extirparla de manera completa.
A pesar de ser una técnica para lesiones cercanas al margen anal, presenta
limitaciones técnicas con un campo quirurgico reducido, mala visualizacién y

dificil manejo de la lesion.

La tasa de complicaciones y morbilidad asociada a la técnica es muy
baja, siendo la rectorragia la mas frecuente.

Si bien es cierto este tipo de cirugia ha sido y es usada de forma muy
expandida para lesiones (adenomas y adenocarcinomas T1) cercanas al
margen anal, numerosos articulos afirman que esta técnica asocia un mayor
numero de recurrencias locales, fragmentacion de la pieza quirurgica y

margenes positivos®%-97.

10.1.3. Microcirugia endoscopica transanal (TEM)

La Microcirugia Endoscopica Transanal o Transanal Endoscopic
Microsurgery (Ricard Wolf Medical Instruments ®), es la primera plataforma de
acceso transanal desarrollado a principios de los ochenta, por Gerhard
Buess®. EI TEM fue una de las primeras formas de cirugia minimamente
invasiva, concebida inicialmente para la escision local de grandes adenomas
rectales (no resecables por via endoscopica), rapidamente se comenz6 a usar

para tumoraciones de recto en estadio inicial (T1-2 NO).
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El TEM, como técnica quirurgica y a diferencia de las técnicas de
escision transanal convencionales (técnica de Parks) proporciona una mejor
vision tridimensional con un alcance mayor del campo operatorio
(manteniendo la distension rectal con la insuflacion de COZ2) consigue una
reseccion de mayor calidad y un mejor cierre del defecto de reseccion, permite
preservar el aparato esfinteriano considerandose una técnica segura con una
baja morbilidad y mortalidad®5:97.100.103,

Consta el un rectoscopio biselado rigido de 4 cm de diametro, y de 10 o
20 cm de longitud, que permite el acceso a lesiones de hasta 20 cm del
margen anal, pero hay que decir que los limites estan determinados por el
riesgo de la localizacion de la lesion en territorio intraperitoneal. Por ello es
importante conocer a que altura se situa la lesiéon. Es posible realizar la
exeresis con escaso riesgo de perforacidon hasta 18-20 cm cuando la situacion
de la tumoracion esta en la cara posterior del recto y hasta 15 cm cuando se
situa anterior o lateralmente. Debemos considerar que, principalmente en las
mujeres, el fondo del saco de Douglas puede estar situado mas bajo, por lo
que en las lesiones inferiores puede haber riesgo de perforacién a cavidad
peritoneal.

Los inconvenientes principales de esta técnica es que precisa de una
curva de aprendizaje prolongada y muy especifica, por lo que no se realiza
en todos los centros hospitalarios, y el elevado coste de los materiales. Por
todo ello, generalmente el TEM se lleva a cabo en centros de alto volumen y

con cirujanos especializados en la técnica.

llustracion 3. Abordaje TEM
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SELECCION DE LOS PACIENTES

La seleccién de los pacientes candidatos a TEM ira encaminada a una
correcta estadificacion preoperatoria de la tumoracion rectal. Se debe
practicar a todos ellos una colonoscopia completa con biopsia multifocal de la
lesion o lesiones sospechosas. Esta exploracién debera indicarnos: tamafo
de la tumoracién, distancia de sus bordes inferior y superior al margen anal,
localizacion por cuadrantes y presencia de otras posibles lesiones sincronicas

en el recto o el colon.

En las biopsias el patélogo debera informarnos de si se trata de
adenomas y su tipo (tubular, velloso o tubulovelloso) y grado de displasia. Si
son adenocarcinomas infiltrantes o intramucosos (in situ) y grado de

diferenciacion tumoral.

La ecografia endorrectal permitira estadificar la lesion segun los criterios
de Hildebrandt o mediante RMN para poder evaluarla T y la N. Nos confirmara
los datos de: tamafio de la tumoracion, distancia de sus bordes inferior y
superior al margen anal y localizacion por cuadrantes (anterior, posterior,
lateral derecho o izquierdo). Es importante ratificar la situacion de la lesién,

pues marca la posicién del paciente en la mesa operatoria.

GRUPOS DE INDICACION DE TEM

Actualmente los grupos de indicacion de exéresis local mediante TEM
como cirugia curativa estan definidos como los grupos | y |l de la tabla 14. En
los grupos Il y IV de la tabla 14 se discute la situacion actual.

I. Curativo adenomas (tumores benignos)

[l. Curativo adenocarcinomas estadios uT0-1, uNO
I1l. Consensuado adenocarcinomas estadios uT2, uNO

IV. Paliativo carcinomas en cualquier estadio, de caracter paliativo
Tabla 14. Grupos de indicacién de TEM

Con esto podemos decir que tumores rectales benignos vy
adenocarcinomas rectales localizados en la submucosa sin llegar a invadir la
muscular propia son curativos Gnicamente mediante TEM?883,99.103,104,120 gjn
necesidad de requerir cirugia de rescate ni adyuvancia con quimioterapia y/o

radioterapia.
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Los adenocarcinomas rectales con invasién de la muscular propia sin
invadir la grasa perirrectal, pueden ser tratados mediante cirugia local-TEM
con radioterapia estandar adyuvante, pero presentan altas tasas de recidiva
por lo que este tratamiento a dia de hoy es controvertido en este tipo de
tumores’0'.192 Estos casos son seleccionados si el paciente es muy anciano,
tiene un riesgo quirurgico elevado o el paciente lo elige como alternativa a la

cirugia radical o a la realizacién de estomas.

El TEM también puede ser una opcion terapéutica paliativa'’® en
pacientes con tumores rectales de cualquier estadio para evitar las

complicaciones propias del tumor como rectorragias u oclusién intestinal.

LIMITACIONES TECNICAS

1. Localizacion respecto al margen anal. Las lesiones cercanas al
margen anal son una dificultad técnica para el TEM y por el contrario
las lesiones localizadas por encima de 15 cm del margen anal en
cara anterior de recto y por encima de 20 cm del margen anal en
cara lateral y posterior de recto.

2. Tamario de la lesion. Esta técnica quirurgica permite resecar
lesiones de hasta 12 cm que ocupan % partes de la circunferencia

rectal.

10.1.4. Operacion endoscopica transanal (TEO)

Introducida en 2008, permitié por primera vez incorporar instrumental
laparoscopico convencional en una plataforma transanal con el fin de resecar
grandes adenomas o tumores rectales en estadio inicial. El TEO o Transanal
Endoscopic Operation (Karl Storz GmbH®) es una plataforma que recoge los
principios basicos del TEM, pero dado los materiales que utiliza se convierte
en una técnica mas economica y con menos curva de aprendizaje para

cirujanos con experiencia en cirugia laparoscoépica colorrectal°5.

Consta también de un rectoscopio biselado rigido de 4 cm de diametro,
de 7.5, 15 0 20 cm de longitud. Una tapa estanca con tres canales de trabajo,
de 12,5 mm, 5 mm y un ultimo para la camara de 30°. Al igual que el TEM el
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rectoscopio se fija a la mesa de quiréfano mediante un brazo articulado y se
insufla CO2 para mantener la distension rectal. La imagen en 2D se proyecta

en un monitor de una torre de laparoscopia convencional?,

10.1.5. Cirugia minimamente invasiva transanal (TAMIS)

El TAMIS es un hibrido entre TEM y la cirugia laparoscépica por puerto
unico, utilizado el dispositivo de puerto unico por via transanal. El concepto
fue desarrollado en 2009 y publicado en la literatura en 2010'%7. Para
realizarla fue necesario el disefio de dos dispositivos, SILS™ port (Medtronic)
desarrollado inicialmente para cirugia laparoscopica por puerto unico y el
GelPOINT Path® (Applied Medical) disefiado especificamente para TAMIS06-
108 Estos dos dispositivos permiten la utilizacion de camaras, insufladores e

instrumental laparoscopico convencional.

El GelPOINT Path® es un dispositivo que utiliza tres puertos de trabajo
para instrumental de 5 0 12 mm, se insertan a través de un interfaz gelatinoso
antes de la colocacioén del dispositivo, y permite la insuflacion de CO2 por un
puerto lateral.

El TAMIS es una alternativa segura y eficaz para reseccién de tumores
de recto medio-bajo seleccionados'°®.

Si comparamos en conjunto las tres plataformas para realizar cirugia
local: TEM, TEO y TAMIS. Ver tabla. Sus caracteristicas y las principales
diferencias son que TEM y TEO constan de un rectoscopio rigido de 4 cm de
diametro permitiendo abordar lesiones hasta 20 cm del margen anal, mientras
TAMIS precisa un puerto unico o plataforma flexible de unos 3,5-4 cm de
diametro con el que se puede abordar lesiones hasta 12 cm del margen anal.
Dadas las caracteristicas del rectoscopio la vision del TEM y TAMIS sera de
220° y para realizar la cirugia deberemos colocar el paciente en diferentes
posiciones para que el tumor se posicione en la parte de abajo del
rectoscopio, mientras que en el TAMIS si usamos una 6ptica de 30° podremos
obtener una vision de 360° y con el paciente en litotomia podremos abordar
cualquier cuadrante de la circunferencia rectal. Respecto al tipo de visién en
el TEM y TAMIS podremos obtener vision en 2 o 3 dimensiones, mientras que
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el TEO solo podremos obtener una vision en 2 dimensiones. La principal
desventaja del TEM es su alto coste, ya que tanto del aparato, insuflador e
instrumental, es especifico, pero reutilizable. El TEO si que consta del
rectoscopio especifico para realizar la técnica, pero el resto de materiales,
tanto insuflador como instrumental, son los convencionales de laparoscopia
abaratando asi algo los costes. EI TAMIS, es todo lo contrario, usa todo
desechable, abaratando los costes ya que usa el puerto unico como
plataforma transanal, pero el resto de materiales son también los de la

laparoscopia convencional.

TEM TEO TAMIS
Plataforma rigida Plataforma rigida Plataforma flexible
Rectoscopio 4 cm & Rectoscopio 4 cm & Puerto 3,5-4 cm &
Acceso hasta 15-20 cm Acceso hasta 15-20 cm Acceso hasta 12 cm
Vision 220 °© Vision 220 °© Vision 360 °©
Imagen 2D o 3D (binocular) Imagen 2D Imagen 2D o 3D
Insuflador CO2 especifico Insuflador CO2 laparoscopico Insuflador CO2 laparoscopico
Instrumental especifico Instrumental laparoscépico Instrumental laparoscépico
Posicién “tumor abajo” Posicién “tumor abajo” Litotomia
Alto coste, reutilizable Alto coste, reutilizable Bajo coste, desechable

Tabla 15. Principales caracteristicas y diferencias de las plataformas transanales

10.1.6. Complicaciones cirugia local cancer de recto

La morbilidad postoperatoria del TEM publicada en las distintas series
oscila en un 2 a un 20%. La mortalidad de la técnica es practicamente

nU|a109’128.

La inmensa mayoria de las complicaciones se describe como
“‘complicaciones menores” porque requieren tratamiento conservador. Una de
las complicaciones mas frecuentes es el sangrado postoperatorio, la mayoria
de caracter autolimitado y sin necesidad de transfusion sanguinea. Otras de
estas complicaciones son la retencion aguda de orina, abscesos locales o
incontinencia fecal por alteraciones funcionales esfinterianas tras el TEM/TEO
en relacion a la introduccion del rectoscopio de 4 cm de diametro, la mayoria
se resuelven en los primeros meses postoperatorios, sin producir una
alteracion funcional de la continencia’'?. En el TAMIS también se describen
tasas de incontinencia que se resuelve completamente a los 6 meses

postoperatorios''’.
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Las “complicaciones mayores” son aquellas que requieren tratamiento
quirurgico (menores al 5%) la mas frecuente e importante es la perforacion
a cavidad peritoneal que obliga a la reintervencion quirurgica, ya se
diagnosticada durante el acto quirurgico o durante el postoperatorio. También
se han descrito fistulas rectovaginales tras cirugia local en tumoraciones

rectales de cara anterior o estenosis.

Respecto a la recidiva local, punto importante en este tipo de técnicas,
en la literatura se recogen tasas que oscilan entre el 5y 7,5%. El TEM ha
demostrado una disminucion de la recidiva local, menor tasa de bordes de
reseccion positivos, exéresis completa de la lesién y una mejor supervivencia,

frente a la reseccidén transanal convencional®%109,

10.2. CIRUGIA RADICAL

La mayoria de los pacientes que presentan un cancer de recto no
metastasico requieren una cirugia radical con intencién curativa, para ello se
realiza una exéresis completa del recto y del mesorrecto, extirpando a su vez
el sigma con su mesenterio consiguiendo margenes proximales, radiales y

distales libres.

10.2.1. Reseccién anterior de recto

Todas las resecciones radicales con intencion curativa usan la misma
técnica para movilizar el recto y obtener un correcto margen proximal, distal
y radial libre. La reseccion anterior se clasifica en alta, baja o ultrabaja en
funcion del grado de movilizacion, reseccion rectal y del nivel de la

anastomosis colorrectal.

Tanto por via laparoscoépica, abierta o robética, los pasos quirurgicos son
similares. Inicialmente se realiza una movilizacion del sigma con una apertura
del peritoneo a nivel medial en la zona de los vasos mesentéricos inferiores y
disecciéon del espacio areolar laxo hacia la Fascia de Told izquierda
identificando los vasos gonadales y el uréter izquierdo que quedaran hacia
abajo, se procede a una ligadura de la arteria mesentérica inferior, que puede

ser alta (ligadura en el punto donde la arteria se ramifica de la aorta) o baja
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(por debajo del origen de la arteria cdlica izquierda). Cuando se va a realizar
una anastomosis baja o ultrabaja se considera necesario una movilizacién del
angulo esplénico del colon, ademas de una ligadura de la arteria colica
izquierda y de la vena mesentérica inferior para conseguir una correcta

movilizacion del colon descendente y una anastomosis sin tension.

Como ya hemos comentado, la escision mesorrectal total (EMT) es el
estandar de oro de la cirugia de recto medio y bajo, esta realiza a lo largo del
plano areolar laxo que se encuentra entre la fascia visceral del mesorrecto y
la fascia parietal de las paredes pélvicas. Cuando se efectua de manera
correcta, se consigue un mesorrecto intacto con todos los ganglios y el recto
en una sola pieza. Para los tumores de recto proximales, se considera
aceptado una escision mesorrectal parcial con un margen distal de 5 cm del
mesorrecto. En esta técnica es importante que durante la diseccién pélvica
preservemos los nervios hipogastricos, que se encuentran cercanos a los
vasos rectales superiores, para mantener la funcion sexual y urinaria. El
nervio hipogastrico derecho se encuentra a la altura de la arteria iliaca y el

izquierdo a la altura de la vena iliaca®°.

En casos de radioterapia previa y/o anastomosis baja es necesario la
creacion de estomas de proteccién de la anastomosis, ya sea una colostomia

0 una ileostomia en asa temporal.

Tras la proctectomia radical de los tumores localizados en tercio medio
de recto, la anastomosis colorrectal termino-terminal es la mas realizada. Una
alternativa es realizar una anastomosis latero-terminal (técnica de Baker).
Actualmente, para la realizacién de ambas anastomosis lo mas utilizado son

grapadoras circulares mecanicas.

En tumores de recto mas bajos se pueden realizar las anastomosis
anteriormente nombradas u otro tipo de anastomosis como son: el reservorio
colonico en J o la coloplastia. Ambas desarrolladas para mejorar la
funcionalidad tras una cirugia radical. Para la realizacién de un reservorio
colonico en J usaremos el colon descendente distal que se pliega

confeccionando una J mediante el uso de grapadoras lineales, es importante
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que la rama eferente de la J no mida mas de 5-6 cm de longitud, ya que si es
mas larga puede relacionarse con problemas de evacuacion. Una vez
realizado el reservorio e introducido el cabezal de la grapadora circular en el
mismo se procedera a la realizar una anastomosis anal-reservorio mediante
la grapadora circular. Pero alrededor de un 25% de los pacientes no son
candidatos apropiados a la realizacion de un reservorio colénico por presentar
una pelvis estrecha o por obesidad, para ello algunos autores ofrecen la
posibilidad de realizar una coloplastia realizando una colotomia en el borde
antimesentérico del colon descendente de unos 8-10 cm a unos 5 cm del
margen distal, esta colotomia se usa para introducir el cabezal de la
grapadora circular, y se cierra de manera transversa realizando

posteriormente una anastomosis termino-terminal con una grapadora circular.

10.2.2. Reseccidn abdominoperineal

Los tumores rectales que se encuentren a menos e 5 cm del margen anal
van a requerir una reseccion abdominoperineal con intencién curativa. Esta
técnica consiste en la extirpacion completa del recto y el ano, mediante una
diseccion a través del abdomen y del periné, cierre primario del periné y
creacion de una colostomia terminal definitiva en fosa iliaca izquierda. Fue
descrita por primera vez por Ernest Miles en 1908''3, por ello se conoce
también como técnica de Miles o amputacién abdominoperineal de Miles. A
través del abdomen se moviliza en bloque el sigma y recto realizando una
escision mesorrectal total, durante la diseccion pélvica igual que la realizada
para reseccion anterior de recto se baja hacia el plano de los elevadores,
cuando comenzara el tiempo perineal extrayendo la pieza a través del periné.

Posteriormente se confeccionara una colostomia permanente.

10.2.3. Procedimiento de Hartmann

Esta técnica esta indicada en tumores rectales con alta probabilidad de
recidiva (por ejemplo, un tumor rectal perforado) o ante una fuga anastomatica
de una reseccion anterior de recto. Se realiza la técnica de la reseccion
anterior de recto, pero el cabo distal del recto se cierra con grapas y

permanece en la pelvis y con el cabo proximal del colon se confeccionara una
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colostomia terminal definitiva o temporal, segun las caracteristicas del

paciente.

10.2.4. Resecciones interesfinterianas

Cada vez son mas ofertadas las técnicas quirurgicas con preservacion
esfinteriana, como alternativa a la amputacién abdominoperineal, en tumores
de recto ultrabajos. Técnicamente son cirugias mas complejas y requieren
equipos quirurgicos con gran experiencia en cirugia de recto. Los pacientes
deben ser seleccionados con meticulosidad, segun las pruebas
preoperatorias y las caracteristicas propias del enfermo.

Requieren un abordaje combinado abdominal
(abierto/laparoscopico/robdtico) y perineal abordando el espacio
interesfinteriano. Segun la cantidad de esfinter interno resecado se considera
parcial (1/3), subtotal (2/3) o total (cuando se reseca completamente). La
extracciéon de la pieza quirurgica se realiza a través del periné, realizando una

anastomosis coloanal con ostomia de proteccion.

Estas técnicas estan indicadas en tumores de recto T1-3 situados de 3 a
5 cm del margen anal o a 1 cm del anillo anorrectal, moviles, limitados a la

pared rectal y con buena continencia preoperatoria®'4-116,

Las contraindicaciones de la técnica son tumores a < 1 mm del margen
circunferencial, T4, fijos, con infiltracion del esfinter externo, pobremente

diferenciados, con metastasis al diagndstico o mala continencia fecal''4-116,

Presenta una morbilidad que oscila entre el 7-38%, con 4-48% de
dehiscencias anastométicas y un 8-16% de estenosis de la anastomosis’'*115,
Con esta técnica la funcién defecatoria puede verse alterada, con una tasa de
incontinencia para heces del 30%, 23% para gases y un 18% de urgencia
defecatoria’'®.
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10.2.5. Escision total del mesorrecto transanal con abordaje hibrido:

plataforma transanal y laparoscopia convencional (TaTME)

Las limitaciones técnicas propias del paciente (diametro pélvico y
obesidad) y/o del tumor (tamafo, localizacion y preservacion esfinteriana) ha
hecho que esta técnica se haya popularizado y extendido en los ultimos afos,
como una alternativa en tumores de recto bajos para mejorar la seccion del

recto y margen distal correcto.

Mediante esta técnica se realiza un abordaje hibrido TAMIS-TME asistido
por laparoscopia movilizando el recto por via transanal de distal a proximal
para realizar una EMT. Generalmente se trabaja con dos equipos y dos torres

de laparoscopia de manera simultanea por via abdominal y transanal.

Las indicaciones de la técnica son varones, con tumores por debajo de
12 cm del margen anal y tumor no palpable, pelvis estrecha o profunda,
obesidad (IMC > 30), hipertrofia benigna de préstata, diametro del tumor > 4
cm vy distorsiéon de los planos anatdmicos pélvicos por el tratamiento

neoadyuvante''”.

Las contraindicaciones de la técnica son tumores T4 con infiltracion de
vagina o prostata, invasion del esfinter externo o musculos elevadores,

recidiva tumoral, tumor en oclusion o cirugia de urgencia’’.

Se realiza cerrando el recto distalmente al tumor, con margenes
adecuados, por via transanal con una bolsa de tabaco, después se realiza la
diseccion rectal siguiendo los mismos pasos de la EMT comenzando por la
parte posterior para ir avanzando de manera lateral y anterior hasta llegar a
la diseccion abdominal. Finalmente se realiza una anastomosis y una ostomia

temporal.

Esta técnica presenta una morbilidad nada desdefiable, que oscila segun
la literatura del 22 al 35%, con una tasa de reoperaciones del 3,7% vy
dehiscencia anastomotica del 6,1%''8119. Respecto al margen circunferencial
negativo con esta técnica es del 5 al 11%, con un margen distal libre del
99%118,119_
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Un meta-analisis del 2018 que incluia 1.346 pacientes, comparando el
TaTME frente a EMT por via laparoscépica en los pacientes intervenidos de
neoplasia de recto bajo, demostré que esta técnica presentaba mejores tasas
en el margen circunferencial (0,91, IC: 0,58-1,24; p< 0,00001) con una menor
tasa de margen circunferencial afectado (OR: 0,47, I1C: 0,29-0,75; p = 0,002),
pero respecto al margen distal y la calidad del mesorrecto no encontraron

diferencias’20,

El primer caso de cirugia transanal con reseccion total del mesorrecto
(transanal-total mesorrectal excicion Ta-TME) se realizé en 2009 en Espafia
y fue una colaboracion entre la Universidad de Harvard y el Hospital Clinic de
Barcelona. Desde este primer caso se han publicado varias series de este tipo
de cirugia, pero cabe mencionar que se trata de un abordaje complejo, que
solo debe realizarse por profesionales experimentados en laparoscopia y
abordaje TAMIS/TEM/TEO vya que la técnica no esta exenta de
complicaciones como puede ser la lesion de uretra descrita varias

publicaciones a lo largo de los ultimos afos.

10.2.6. Complicaciones cirugia radical cancer de recto

La calidad de vida es un factor importante en el tratamiento del cancer
de recto. A diferencia del tratamiento del cancer de colon, en el que los
pacientes, en general, apenas presentan alteracién del ritmo deposicional y
de la calidad de vida tras la cirugia, en la cirugia del cancer de recto no es
asi, ya que aumenta la posibilidad de ser necesario un estoma temporal o
definitivo. Ademas, se une, que la funcion intestinal y la defecacién se ve
alterada, sobretodo en anastomosis muy bajas y si ha precisado tratamiento
con radioterapia. Y que durante la diseccion pélvica hay riesgo de lesién de

nervios autondmicos que conllevan riesgo de disfuncion sexual y urinaria.

COMPLICACIONES ANASTOMOTICAS Y DERIVACION INTESTINAL:
COLOSTOMIA/ILEOSTOMIA

La incidencia de complicaciones anastomaticas, incluyendo la estenosis
y la fuga, se correlaciona con el nivel de la anastomosis. En general, cuanto

mas baja es la anastomosis, mayor tasa de complicaciones presenta. También
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aumentan el riesgo de complicaciones anastomoticas otros factores como
son: la radioterapia previa, inmunosupresion, insuficiencia vascular o diabetes
y otros factores técnicos como son la tension. Las consecuencias de una fuga
de la anastomosis conllevan una importante morbi-mortalidad tras una cirugia
de cancer de recto. Para resolver algunos de estos problemas, algunos
cirujanos recomendaban la realizacion de una anastomosis latero-terminal
(técnica de Baker) versus la anastomosis termino-terminal realizada de
manera tradicional, ya que los defensores de esta anastomosis abogan que
ofrece un mayor riego sanguineo por lo que es mas fiable. A su vez otros
autores han descrito otro tipo de reconstrucciones como son el reservorio
colénico en J o la coloplastia transversa. Un metaanalisis realizado por
Hulttner et al, comparo los cuatro tipos de recontrucciones: termino-terminal,
latero-terminal, coloplastia transversa y reservorio en J en pacientes
intervenidos de reseccion anterior baja y no observé diferencias en las tasas
de dehiscencia comparando todas las técnicas'?!, pero otros estudios si han
observado mayores tasas de dehiscencias en la coloplastia frente al

reservorio en J124,

La necesidad de un estoma, temporal o definitivo, es inherente a la
cirugia radical del cancer de recto. Muchos pacientes precisan de un estoma,
ya sea porque el paciente ha recibido tratamiento neoadyuvante y se realiza
una anastomosis baja, siendo esta una anastomosis de riesgo, como
tratamiento para el control local de una dehiscencia anastomatica o tras una
amputacion abdominoperineal en la que se creara un estoma definitivo. Pero
la creacion de un estoma temporal no va a disminuir el riesgo de dehiscencia

anastomatica, solo mejorara el control local si esta se produce 29130,

CALIDAD DE VIDA 'Y RESULTADOS FUNCIONALES
A. RADIOTERAPIA

El uso de quimioterapia y radioterapia neoadyuvante con posterior
cirugia ha demostrado que reduce las tasas de recidiva local. Aumentando la
tasa de cirugia con preservacion de esfinteres en tumores de recto distales.
Pero el uso de radioterapia no es inocuo, produciendo efectos adversos,
sobretodo a largo plazo, como son cistitis radica, enteritis radica, oclusiones
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intestinales, aumenta el numero de trombosis venosa profunda, fracturas
O0seas o el desarrollo de segundos tumores en la zona irradiada (préstata,
colon y vejiga urinaria)®®. Ademas, los pacientes tratados con radioterapia
presentan mayores tasas de sindrome de reseccion anterior y de
incontinencia fecal, alteraciones de la funcion sexual como impotencia,

eyaculacion retrograda y dispareunia.

B. SINDROME DE RESECCION ANTERIOR

Se engloba en el Sindrome de reseccion anterior una serie de sintomas
como son: aumento de la frecuencia defecatoria, tenesmo, la necesidad
urgente de defecar, la fragmentacién de las heces (multiples defecaciones
incompletas) y diferentes grados de incontinencia. El paciente puede

presentar uno, varios o todos los sintomas asociados al sindrome.

Se han descrito en la literatura hasta un 61,5% de sindrome de reseccion
anterior en pacientes sometidos a cirugia radical con radioterapia, y 38,8% en
los que solo se les habia realizado cirugia’??,

Para intentar mejorar las tasas se ha investigado el uso de diferentes
tipos de anastomosis con reservorios para mejorar la funcionalidad, como son
el uso del reservorio en J o la coloplastia, sin embargo, no parece que estas
mejoren los resultados funcionales con respecto a la anastomosis termino-
terminal convencional de forma global tras una reseccién anterior de recto'?3.
Si parece presentar mejores resultados funcionales, durante el primer afio
postoperatorio, la realizaciobn de una anastomosis tipo Baker, reservorio
colonico en J y coloplastia transversa frente a la anastomosis termino-
terminal’?'. Y los resultados funcionales son mejores con el uso del reservorio

en J en anastomosis bajas'?%127,

C. DISFUNCION GENITOURINARIA

Los problemas derivados por lesiones nerviosas ocasionan al paciente
diferentes grados de disfuncién genitourinaria, dependiendo de la localizacion
de la lesion y del sexo del paciente. Si se lesiona el plexo simpatico a nivel
de la aorta, el paciente presentara una eyaculacion retrograda. Cuando se
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lesiona el plexo simpatico y parasimpatico se producira impotencia y
disfuncidon vesical. También se puede producir una lesion en los laterales
recto medio a nivel anterolateral en la pelvis, en el conglomerado linfovascular
adyacente a los plexos nerviosos simpaticos y parasimpaticos, situados
lateralmente a las vesiculas seminales o por delante, en la fascia que incluye

la fascia de Denonvilliers.
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El uso de la cirugia local en los tumores rectales, y mas concretamente
la Microcirugia Endoscopica Transanal (TEM), a pesar de tratarse de una
técnica cuya descripcion inicial se realizé en los afios 80, en Espafia esta
poco extendida. Esto podria ser debido a los costes del aparato y material
especifico necesario, ademas de la curva de aprendizaje que supone. Con el
desarrollo de las nuevas plataformas transanales, en los ultimos afios la
Cirugia Transanal Minimamente Invasiva (TAMIS) ofrece ventajas a nivel de
costes y uso para un cirujano coloproctdlogo con experiencia en cirugia

laparoscopica avanzada.

El TEM, inicialmente descrito para la exéresis de grandes adenomas
rectales con imposibilidad de reseccion endoscoépica, rapidamente se
comenzd a usar en tumores rectales malignos que presentaban un estadio
inicial, pero su uso es controvertido, por la limitacién en la extirpacion de
adenopatias potencialmente neoplasicas, incluso en estadios iniciales, y la
tasa de recidivas locales.

La seleccion de los pacientes que van a ser intervenidos por esta técnica
es uno de los puntos mas importantes, ademas de un seguimiento estrecho y
un protocolo de actuacion inmediata en los casos de recidiva local o cuando
el estudio histologico revela un estadio >pT2 que precisara rescate con cirugia
radical.

En la actualidad la cirugia radical del cancer de recto, con las diversas
técnicas quirurgicas con escision mesorrectal total (EMT) obtienen buenos
resultados oncologicos, y una menor tasa de recidiva local, sin embargo, estas
técnicas presentan tasas de morbilidad y mortalidad elevadas, incluso en
centros con experiencia. Las disfunciones genitourinarias, las alteraciones en
la funcionalidad defecatoria o los trastornos psicolégicos que supone una

ostomia temporal o definitiva, son algunas de las complicaciones asociadas.

Por el contrario, la cirugia local presenta una morbilidad baja con una
mortalidad casi nula, con resultados oncoldgicos similares a la cirugia radical

en pacientes seleccionados, publicados en la literatura.
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Pero en general, el tratamiento quirurgico de los tumores rectales
depende del estadio y de la localizacion del tumor. Para tumores pequefios y
localmente delimitados (T1, T2 seleccionados) la cirugia local es una de las
técnicas utilizadas. En los tumores localmente avanzados (T3, T4) o con
afectacion ganglionar regional, precisan tratamiento neoadyuvante y cirugia
radical. Cuando estan situados en el recto medio y alto, estaria indicada una
reseccion anterior o resecciéon anterior baja. Cuando estos tumores se situan
en el recto bajo el tratamiento quirurgico dependera de la afectacion
esfinteriana y de la situacion general del paciente para decidir entre una
amputacion abdominoperineal o una reseccion anterior con preservacion de

esfinteres y anastomosis coloanal.

Por todo esto podemos afirmar que los principios del tratamiento del
cancer de recto son, con la menor morbilidad y mortalidad, conseguir erradicar
la enfermedad y evitar las recidivas locales. En este sentido, y a diferencia de
otros tumores, persisten muchas controversias alrededor de este manejo

terapéutico, sobretodo en estadios iniciales.

El Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa de Zaragoza, es uno de
los centros con mas experiencia en TEM en Espaia, siendo centro pionero de
esta técnica quirurgica, realizando su primer TEM en el afio 1995. Para ello
se ideo este estudio, con el fin de evaluar los resultados de nuestra muestra

de adenomas y adenocarcinomas estadio | (TNM AJCC).
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Capitulo 3 - Hipotesis de trabajo y objetivos

1. HIPOTESIS DE TRABAJO

En los tumores rectales en estadio inicial pT1NO y pT2NO de bajo riesgo,
la cirugia local es una alternativa a la cirugia radical con iguales resultados

oncologicos y menor morbilidad y mortalidad.

2. OBJETIVOS
2.1. OBJETIVO PRINCIPAL

1. Analizar la Supervivencia a largo plazo tras TEM (Microcirugia
Endoscopica Transanal) en cancer de recto Estadio |, de nuestra

serie.
2.2. OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Analizar las complicaciones de nuestra serie (morbilidad y mortalidad).

2. Valorar el grado de concordancia, de los tumores rectales malignos,
entre el estadio preoperatorio y postoperatorio.

3. Compararlas con los resultados publicados en la literatura sobre
Cirugia Radical en el cancer de recto (estadio I).
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1. DISENO DEL ESTUDIO

Se realiza la revision y analisis de una base prospectiva, analizada de
manera retrospectiva, de 375 pacientes intervenidos mediante cirugia local
(TEM vy cirugia transanal) por tumores rectales en el Hospital Clinico
Universitario Lozano Blesa de Zaragoza, desde Enero de 1997 hasta
Diciembre de 2012. Del total de pacientes, 293 cumplieron criterios de
inclusion y seguimiento, dado que nuestro hospital se consideraba, durante
unos afos, centro de referencia nacional de TEM y hubo perdida de

seguimiento en algunos pacientes.

Se analizan las complicaciones intraoperatorias, complicaciones
postoperatorias, estancia hospitalaria, secuelas, recidiva tumoral vy

supervivencia a lo largo de 5 afios.

Poblacién diana: Pacientes con tumores de recto.

Poblacién accesible: Poblacién remitida a Consultas Externas de la
Unidad de Coloproctologia (Cirugia General).

Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 18 afos.

e Tumores rectales uT1-T2 uNO (adenomas con displasia leve,
moderada y severa y cancer de recto estadio |, tumores
carcinoides, melanoma).

e Sin radioterapia previa.

e Intervenidos de forma programada mediante cirugia local (TEM y
cirugia transanal).

e Consentimiento informado escrito.

Criterios de exclusion:

Cirugia de urgencia.

Cancer de recto no estudiado.

Estadificacion preoperatoria >T2.

Intervenciones quirurgicas asociadas al procedimiento.
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2. PROTOCOLO Y DESCRIPCION DE LA TECNICA

Todos nuestros pacientes siguen el protocolo de Microcirugia Transanal

Endoscopica (TEM) del Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo

aprobado por la Comisién de Protocolos del Hospital Clinico Universitario

Lozano Blesa.

2.1. VALORACION PREOPERATORIA

Los pacientes son valorados en nuestras Consultas Externas y de todos

los que se seleccionaron se recogieron los siguientes datos preoperatorios:

DATOS DEMOGRAFICOS, HISTORIA PERSONAL Y FAMILIAR:

Numero de historia clinica, sexo y edad.

Fecha de la primera visita y centro hospitalario de procedencia.
Antecedentes personales y familiares.

Sintomas de presentacién y sintomas actuales.

Incontinencia fecal y/o a gases y grado de la misma (Escala de
Wexner).

Si tiene intervenciones locales previas.

EXPLORACION Y PRUEBAS COMPLEMENTARIAS PREOPERATORIAS:

Exploracion: Tacto rectal, evaluando la lesion y el tono esfinteriano.
Rectoscopia que evalua el tamano tumoral, distancia superior e
inferior del margen anal, localizacion del tumor por cuadrantes.
Estudio histolégico del tumor rectal: adenomas y grado de displasia,
adenocarcinomas infiltrantes o intramucosos (in situ) y grado de
diferenciacién tumoral.

Ecografia endorrectal y su clasificacion, incluyendo tumores rectales
clasificados como uT1NO y uT2NO.

RMN y marcadores tumorales, si procede segun la histologia y
caracteristicas tumorales.

Preoperatorio general completo: analitica sangre general con
bioquimica, hemograma, coagulacién y colinesterasa,
electrocardiograma, radiografia de térax y valoracion anestésica
previa a la cirugia.

Con todo lo anterior completo, el paciente firma el Consentimiento

Informado (ver anexos) para la intervencion quirurgica programada
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explicandole la técnica y sus posibles complicaciones, es incluido en lista de

espera quirurgica y se opera en las siguientes semanas.

DENOMINACION

DEFINICION

TIPO DE VARIABLE

VALORES POSIBLES

Numero de
identificacion

Numero de
codificacion

Cuantitativa discreta

especifica del

estudio
Sexo Género Cualitativa dicotémica Hombre/Mujer
Edad Edad en afios del | Cuantitativa discreta

paciente en el
momento de la
intervencion
quirdrgica

Sintomas de
presentacion y al
diagndstico

Clinica previa Cualitativa policotomica | Control tras polipectomia/
Diarrea/ Rectorragia/
Tenesmo/Screening/

Estrefiimiento/Otros

Antecedentes
personales de
incontinencia o
intervenciones
locales previas

Antecedentes

Tabla 16. Variables preoperatorias
El protocolo del Servicio para pacientes TEM en cancer de recto ha sido

previamente publicado, ver Figura 1. Se consideran pacientes de bajo riesgo

los que presentan un grado histologico G1 y G2, y alto riesgo los G3.

Estudio preoperatorio
Rectoscopia
Colonoscopia completa
Biopsia lesion rectal
TC Abdominal
Ecografia endorrectal
Resonancia magnética

]

T1-T2
hasta 15 cm del margen anal

!

i

Anatomia Patoldgica Definitiva
GRUPO A GRUPO B GRUPOC
PT1 bajo riesgo PT1 alto riesgo PT2 bajo riesgo Margenes positivos

>PT2 bajo riesgo

Cirugia radical
(4 semanas después de TEM)

No tratamiento adicional Radioterapia postoperatoria

50-40 cGy/28 sesiones
Figura 6. Manejo pacientes cancer de recto-TEM'.
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2.2. VALORACION PERIOPERATORIA / INTRAOPERATORIA

Los pacientes que van a ser intervenidos de cirugia local de tumores
rectales ingresan en la planta de hospitalizacion del Servicio de Cirugia

General y del Aparato Digestivo un dia o dos previos a la cirugia programada.
Los datos recogidos perioperatorios o intraoperatorios son:

Fecha de la intervencion quirurgica.

Cirujano.

ASA.

Preparacién colénica.

Profilaxis antimicrobiana y de enfermedad tromboembdlica.
Tipo de anestesia.

Posicion del paciente durante la intervencién quirurgica.
Localizacion de la lesion y caracteristicas de la misma.
Técnica de escision (pared completa, pared parcial o mucosectomia) y
si se realiza apertura del peritoneo.

Sutura o no del lecho quiruargico.

Tiempo operatorio.

Complicaciones y dificultades técnicas intraoperatorias.
Estancia hospitalaria
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DENOMINACION DEFINICION TIPO DE VALORES POSIBLES
VARIABLE
Estadio US Estadio preoperatorio Cualitativa uTONO/ uT1NO/ uT2NO

ultrasénico mediante
ecografia endoanal

policotémica

Distancia A

Distancia superior
desde el margen anal

Cuantitativa discreta

externo
Distancia B Distancia inferior Cuantitativa discreta
desde el margen anal
externo
Topografia Topografia de la Cualitativa Anterior/ Antero lateral
lesién en el recto policotdmica derecha/ Antero lateral
izquierda/ Circunferencial/
Lateral derecha/ Lateral
izquierda/ Posterior/
Postero lateral izquierda/
Postero lateral derecha
ASA Grado acorde a la Cualitativa ASA I/ ASA 1I/ ASA 1lI/
clasificacion de la policotdmica ASA IV
American Society of
Anesthesiologist
Fecha Dia de la intervencioén
intervencién quirdrgica
quirudrgica
Profilaxis Tipo de profilaxis Cualitativa Antibiética/
preoperatoria dicotémica Antibistica + HBPM
Preparacion Preparacion Cualitativa SI/ NO
colonica anterégrada de colon dicotémica
Tiempo Duracion en minutos | Cuantitativa discreta
quirargico de la intervencion
quirurgica
Técnica Tipo de cirugia local Cualitativa TEM/ Transanal
dicotémica
Hemostasia Tipo de hemostasia Cualitativa Bisturi eléctrico/

utilizada durante la
intervencion

policotémica

Ultracision®/ Ligasure®

quirurgica
Sutura lecho Realizacién del cierre Cualitativa SI/ NO
del defecto tras la dicotdmica
extirpacién tumoral
Cirujano Cirujano que realiza Cualitativa Aguilella/ Ramirez
el procedimiento dicotémica
quirargico
Tipo de Cirugia Profundidad de la Cualitativa Escision pared total/

pared rectal extirpada
en el acto quirurgico

policotémica

Escisién pared parcial/
Mucosectomia

Dificultades Dificultades Cualitativa SI/ NO
intraoperatorias dicotémica

Perdida Pérdida de sangre Cualitativa SI/ NO
sanguinea intraoperatoria de < dicotémica

500 ml
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durante el
postoperatorio

Transfusion Necesidad de Cualitativa SI/ NO
transfusion a lo largo dicotémica
del ingreso
Estancia en UCI Necesidad de Cualitativa SI/ NO
estancia en UCI dicotémica

Estancia
hospitalaria

Tiempo transcurrido
en dias desde la
fecha de ingreso y el
alta hospitalaria

Cuantitativa discreta

Tabla 17. Variables perioperatorias/intraoperatorias
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2.3. TEM: TECNICA QUIRURGICA

2.3.1. Colocacion y anestesia

La colocacion del paciente en la mesa de quiréfano es de vital
importancia. Esta técnica esta disefiada para trabajar siempre con la
tumoracion en la parte inferior del rectoscopio, por lo que la posicién depende
de la localizaciéon de la tumoracién rectal por cuadrantes. Cuando el tumor
sea posterior, el paciente se colocara en litotomia. Si la neoplasia es anterior,

en decubito prono y si es lateral, en el decubito lateral correspondiente.

llustracion 4. Posiciones TEM8

La técnica anestésica empleada es la anestesia general, aunque es
posible la técnica locorregional en pacientes seleccionados, en funcion de la

localizacion del tumor y la duracion del procedimiento.

2.3.2. Instrumental del TEM

Rectoscopio de 4 cm de diametro (12 y 20 cm de longitud, segun sea la
distancia a la que esta la tumoracién) (imagen 1). El rectoscopio se fija a la
mesa de quiréfano mediante un brazo metalico multiarticulado con un mando

para su manipulacion.
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Imagen 18. Rectoscopios TEM

Tapa estanca con 4 canales de trabajo. Por uno de estos canales se coloca
el sistema de vision, que incorpora una optica tridimensional estereoscopica
para el cirujano, y una salida de videocamara para el monitor, que permite la
vision al resto del equipo quirurgico. Por los 3 canales de trabajo restantes,
se introducen los diferentes instrumentos especialmente disefiados para la
técnica de la TEM. Estos canales llevan incorporados manguitos de goma con

valvulas para evitar las pérdidas aéreas.

llustracion 5. Equipo TEM
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Imagen 20. Equipo TEM durante una cirugia

Sistema de insuflacion de CO2 para mantener un neumorrecto estable y

constante, no superior a 10 mm Hg.

Imagen 21. Sistema de insuflacion CO2

Instrumentos de trabajo de 5 mm de diametro: pinzas de agarre, aspirador,

bisturi monopolar, bisturi ultrasénico, portaagujas especifico, portaclips y

L -

tijeras.

OEEEEE—
v —

Imagen 22. Instrumentos de trabajo
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2.3.3. Técnica quirurgica
Tras la colocacion del paciente en la mesa operatoria y la introduccién
del rectoscopio a la distancia donde se localiza el tumor, fijado con un brazo

multiarticulado. Se procede a realizar el neumorrecto.

Tras la inspeccién del tumor se inicia la reseccion punteando una linea
con el bisturi eléctrico monopolar a 5-10 mm de la tumoracion. Apertura de la
mucosa sobre la linea punteada y se continua con la exéresis de la lesién. La
diseccion se realiza con bisturi ultrasénico (menor sangrado que con bisturi

eléctrico monopolar).

La exéresis sera de grosor completo de la pared rectal en todos los
casos, excepto en los que el tumor esté localizado préximo a la reflexién
peritoneal y, por tanto, exista el riesgo de perforacion del peritoneo. Asi pues,
nuestro limite de seguridad para realizar la exéresis de grosor completo de la
pared rectal es de 18-20 cm en la cara posterior, 10-12 cm en la cara anterior
y 15 cm en las caras laterales.

Imagen 23. Técnica quirurgica

Tras finalizar la exéresis y retirar la pieza, se procede a irrigar toda la
zona cruenta con solucion de povidona yodada diluida con suero fisiologico al

1%, con intencion citolitica y evitar que queden restos tumorales.

La sutura del defecto en la pared rectal es controvertida, pudiendo no

suturarse el defecto si la situacidon es extraperitoneal. Si se sutura el defecto

134



Capitulo 4 - Material y métodos

rectal se utilizara un monofilamento reabsorbible de larga duracién, siempre

en el sentido transversal para no comprometer la luz rectal y evitar estenosis.

Tras finalizar la sutura, se procede nuevamente a irrigar con solucion de

povidona yodada diluida con suero fisiolégico al 1%.

La pieza quirurgica se remitira al Servicio de Anatomia Patoldégica de
forma extendida en un corcho fijada con agujas y con los bordes quirurgicos
marcados segun la posicion anatomica, para su correcta interpretacion

anatomo-patologica.

Imagen 24. Pieza quirurgica
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2.4. PROTOCOLO TEM

El protocolo los pacientes que van a ser intervenidos mediante TEM es

el siguiente:

Dia previo a la intervencién programada:

e Protocolo habitual de ingreso: toma de constantes cada 8 horas,

control de diuresis cada 24 horas, canalizacion de via venosa.

Dieta liquida.

Revisar historia, preoperatorio y Consentimiento Informado.

Solicitar UCI, en caso de ser necesario.

Solicitar pruebas cruzadas y reservar para la cirugia 3 unidades de

concentrados hematies.

Preparacién del colon con solucion Casenglicol a las 20 horas.

e Profilaxis de enfermedad tromboembdlica con heparina de bajo peso
molecular (HBPM).

Dia de la intervencion programada:

EN PLANTA

e Sise opera en primer lugar a las 7 horas. Si se opera en 2° lugar se
hara a las 10 horas:

e Enema Casen (250 cc)

e Profilaxis antimicrobiana: Flagyl 500 mg + Gentamicina 80 mg
intravenosa.

EN QUIROFANO

e Sondaje vesical.
e Técnica de TEM (microcirugia transanal endoscopica).

Después de la intervencion programada (en planta):

Control constantes y diuresis cada 8 horas.

Dieta absoluta

Vigilancia de sangrado anal.

Fluidoterapia intravenosa: Glucosado 1000 cc + Fisiolégico 1000 cc
+ Glucosalino 500 cc.

Flagyl 500 mg + Gentamicina 80 mg cada 8 horas.

e Profilaxis de enfermedad tromboembdlica con HBPM

e Protocolo de analgesia del Servicio (dolor moderado): Paracetamol 1
gramo intravenoso cada 8 horas. Si mas dolor: Metamizol 2 gramos
intravenoso cada 8 horas.
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1er dia postoperatorio:

Dieta liquida, si tolera.

Control de constantes y diuresis y vigilancia de sangrado anal cada 8
horas.

Retirar sonda vesical.

Fluidoterapia: Glucosado 1000 cc+ Fisiolégico 1000 cc intravenoso.
Flagyl 500 mg + Gentamicina 80 mg. Suspender antibioterapia a las
16 h.

Profilaxis de enfermedad tromboembdlica con HBPM

Protocolo de analgesia del Servicio: Paracetamol 1 gramo cada 8
horas. (valoracién diaria).

2° dia postoperatorio:

Dieta blanda.

Control de constantes, diuresis y sangrado anal cada 12 horas.
Suspender fluidoterapia intravenosa.

Protocolo de analgesia del Servicio: Paracetamol 1 gramo cada 8
horas. (valoracién diaria).

3er dia postoperatorio:

Dieta blanda.

Control del eventual sangrado anal.

Alta hospitalaria.

Control en consultas de Cirugia Unidad de Coloproctologia a las 2
semanas.

2.5. VALORACION POSTOPERATORIA

La valoracién postoperatoria de todos los pacientes incluidos se realizara

segun el protocolo de Microcirugia transanal endoscopica (TEM) del Servicio

de Cirugia General y del Aparato Digestivo del Hospital Clinico Universitario

Lozano Blesa.

Los datos postoperatorios recogidos son:

Complicaciones postoperatorias precoces: rectorragias, perforacion,
incontinencia.

Complicaciones tardias.

Morbilidad asociada.

Mortalidad.

Fecha del exitus y relacion con el cancer de recto.

Histologia definitiva de la lesion.

Tratamiento quirurgico de rescate y/o radioterapia asociada.
Controles postoperatorios en los que se evaluan la recidiva tumoral y
la necesidad de reintervenciones.

Fecha de ultimo control.
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Postoperatoria

patoldgica de la
muestra obtenida
durante la cirugia

DENOMINACION DEFINICION TIPO DE VALORES
VARIABLE POSIBLES
Tamaio tumoral Tamario en Cuantitativa
centimetros del discreta
tumor rectal
Anatomia Patolégica Valoracion Cualitativa Adenoma/
anatomo- policotomica Adenocarcinoma/ no

tumor-fibrosis/
Melanoma/
Carcinoide

AP benigno Grado de Cualitativa Displasia leve/
displasia o policotomica Displasia moderada/
ausencia de la Displasia severa/
misma Fibrosis
AP maligno Valor del tumor Cualitativa pT1G1/ pT1G2/
segun la policotomica pT1G3/ pT2G1/
clasificacion TNM pT2G2/ pT2G3/
y el grado de pT3G1/ pT3G2/
displasia pT3G3
Mortalidad Fallecimiento a lo | Cualitativa SI/ NO
largo del dicotémica
seguimiento
Fecha exitus Fecha de
fallecimiento del
paciente
Exitus relacionado Fallecimiento Cualitativa SI/ NO
relacionado con dicotémica
el tumor rectal
Complicaciones precoces Presencia de Cualitativa SI/ NO
complicaciones dicotémica
en el
postoperatorio
inmediato
Rectorragia Presencia de Cualitativa SI/ NO
rectorragia en el | dicotémica
postoperatorio
Incontinencia Presencia de Cualitativa SI/ NO
incontinencia a dicotémica
heces y gases en
el postoperatorio
Perforacion Presencia de Cualitativa SI/ NO
perforacion de la | dicotémica
pared rectal en el
postoperatorio
Otras complicaciones Otro tipo de Cualitativa Retencion aguda de
precoces complicaciones policotomica orina/ lleo
durante el postoperatorio/
postoperatorio Descompensacién
inmediato cardiaca/ Fiebre

postoperatoria

Complicaciones tardias

Complicaciones
postoperatorias a
> 30 dias

Cualitativa
policotémica

Estenosis rectal/
Fistula rectovaginal

Reoperacion

Necesidad de
reintervencion
quirargica por
complicacion,
recidiva o rescate
quirargico

Cualitativa
dicotémica

SI/ NO
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Radioterapia Radioterapia Cualitativa SI/ NO
adyuvante segun | dicotémica
protocolo

Ultimo control Fecha de dltimo
control del
paciente

Recidiva Presencia de Cualitativa SI/ NO

recidiva local con | dicotémica

confirmacion
anatomo-
patoldgica

Tabla 18. Variables postoperatorias
2.6. Control y seguimiento tras TEM

El mayor numero de recidivas tras la TEM, tanto en adenomas como en
adenocarcinomas, es principalmente en los primeros 2 afos desde la
intervencion quirurgica. Por ello, el seguimiento postoperatorio estrecho de

los pacientes es la herramienta mas importante.

El protocolo de seguimiento de los pacientes intervenidos de Microcirugia
Transanal Endoscépica (TEM) del Servicio de Cirugia General y del Aparato

Digestivo del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa es el siguiente:

2.6.1. Tumoraciones benignas

El seguimiento de los pacientes se realiza con exploracion fisica, y
rectoscopia cada 3 meses durante el primer afio, y cada 6 meses durante el
segundo afo. Se realiza endoscopia digestiva baja a los 6 meses si la
preoperatoria era incompleta y al afio si era completa, después de esta se
realizara cada 3 afos. Después de los 2 afios, el seguimiento sera anual. En
todas las consultas postoperatorias se evaluara el grado de continencia fecal
con la escala de Wexner.

En el caso de recidiva de adenoma, se intentara que el tratamiento inicial

sea endoscopico. Si no es posible, en general se indicara un nuevo TEM.

2.6.2. Tumoraciones malignas

En el caso de pacientes con tumoraciones malignas el seguimiento sera
con exploracion fisica, rectoscopia con toma de biopsias y ecografia
endorrectal cada 3 meses durante 5 afios. Se realizara ecografia abdominal y
TC abdominopélvico cada 6 meses, cada uno en periodos alternos durante 5
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anos y la endoscopia digestiva baja sera anual. También se evaluara en grado

de continencia fecal con la escala de Wexner.

Cuando la recidiva sea con biopsia positiva para adenocarcinoma, se
completara el estudio con una ecografia endorrectal, resonancia magnética
peélvica, TC toracico y marcadores tumorales. Si su estadificacion es de
adenocarcinoma Tis (in situ) o T1NO, en general se realizara un nuevo TEM.
En caso de estadificaciones superiores, se recomienda realizar cirugia
radical (con ETM). Pero el manejo de las recidivas en adenocarcinomas se

realizara de manera individualizada y consensuado con el paciente.
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3. ANALISIS ESTADISTICO DE DATOS

Para la recogida de datos de este estudio fue disefiada una base de
datos especifica con las variables comentadas.

Se realizé en primer lugar un analisis descriptivo de las variables a
estudio. Para las variables cualitativas se aportan en numero (N) y porcentaje
(%). Para las variables cuantitativas media (X) y desviacion estandar (S), junto

con la mediana.

Se aplico el test de Chi-Cuadrado para mostrar relacion entre variables

cualitativas.

Para comparar variables entre grupos independientes se utilizo el test U
Mann-Whitney para dos grupos y el test de Kruskall Wallis cuando la variable

tenia mas categorias.

El analisis de supervivencia se realiz6é con las curvas de supervivencia
segun la estimacién producto-limite de Kaplan-Meier Para extrapolar dicho
test a nivel poblacional se ha utilizado el contraste de Mantel-Haenszel (log-

rank), suponiendo tendencia lineal.

Se establecio el nivel de significacién estadistica para una p menor de
0,05.

Para realizar el analisis estadistico se ha utilizado el programa
estadistico SPSS v22.0 (Licencia de la Universidad de Zaragoza).
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1. RESULTADOS DESCRIPTIVOS GENERALES
1.1. DATOS ANALITICOS GENERALES

De los 293 pacientes estudiados, el 57% eran hombres (N: 167) con
una media de edad de 67,6 afos (rango de 20 a 91 afios) y el 43% mujeres
(N: 126), con una media de edad de 67,9 afos (rango de 26 a 92 afios).

43% Hombre
57%

Gréafica 9. Distribucién por Sexo

Sexo N % X+S
Hombre 167 57,0% 67,6 + 12,5
Mujer 126 43,0% 67,9+ 10,9
Total 293 100,0% 67,8+ 11,9

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 19. Distribucion de los pacientes segtin sexo y edad

Profilaxis N %
Antibidtica 117 39,9%
Antibiotica + HBPM 176 60,1%
Total 293 100,0%

Tabla 20. Distribucién de los pacientes segun profilaxis

Todos los pacientes, el dia previo a la intervenciéon quirargica
programada, recibieron preparacion anterograda de colon. El 100% de los
pacientes recibieron profilaxis antibiotica el dia de la intervencion (segun el
protocolo quirurgico de nuestro Servicio) y al 60,1% de los pacientes se les
realizo profilaxis de enfermedad tromboembdlica con heparina de bajo peso
molecular (HBPM).
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Riesgo anestésico ASA N %
1 54 18,4%
1 151 51,5%
i 73 24,9%
\ 15 5,1%
Total 293 100,0%

Tabla 21. Distribucién de los pacientes segun riesgo anestésico ASA

ASAIII
25%

Gréafica 10. Riesgo anestésico ASA

Mas de la mitad de los pacientes, el 51,5% (N: 151) presentaban un
riesgo anestésico, segun la Clasificacion de la American Society of
Anesthesiologist (ASA), de Il, el 24,9% (N:73) un riesgo ASA Ill, el 18,4% (N:
54) un ASA ly el 51% (N:15) un ASA IV.

CLINICA N %
Control tras polipectomia 33  11,3%
Diarrea 71 24,2%
Rectorragia 154 52,6%
Tenesmo 10 3,4%
Screening 8 2,7%
Estrenimiento 8 2,7%
Otros 9 3,1%
Total 293 100,0%

Tabla 22. Distribuciéon de los pacientes segun clinica

El 52,6% de los pacientes (N: 154) presentaban rectorragia como
diagnéstico principal por el que se les diagndstico el tumor rectal, seguido de

diarrea en el 24,2% (N: 71) y tras una polipectomia en el 11,3% (N: 33). Otros
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de los diagnésticos fueron tenesmo, diagndstico por cribado o screening
poblacional o dolor anal o rectal.

Estadio US N %
uTONO 1 3%
uT1NO 263 89,8%
uT2NO 29 9,9%
Total 293 100,0%

Tabla 23. Distribucién de los pacientes segtn estadio

uT1NO; 263

Grafica 11. Estadio preoperatorio

De los 293 pacientes, y segun la ecografia endorrectal preoperatoria
segun los criterios de Hildebrandt, el 89,8% presentaban un estadio
ultrasénico uT1NO (N: 263), seguidos de un 9,9% uT2NO (N:29), sélo un
paciente presentaba estadio uTONO (0,3%).

La media del tamafio tumoral de los pacientes estudiados fue de 3,75
cm, con una distancia media superior al margen anal de 9,9 cm (rango entre
24-2 cm del margen anal) y una distancia media inferior de 6,3 cm (rango
entre 22-0 cm margen anal).
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Grafica 12. Topografia tumor rectal
EDAD
TOPOGRAFIA N % XtS
/Anterior 59 20,1% 66,4 £ 12,4
Anterior lateral derecha 10 3,4% 66,5 £ 11,7
Anterior lateral izquierdo 6 2,0% 60,2 + 6,6
Circunferencial 14 4,8% 71,4 £ 9,8
Lateral derecha 38 13,0% 65,8 £ 12,8
Lateral izquierda 26 8,9% 67,9 £ 8,6
Posterior 135 46,1% 68,8 £ 12,3
Posterior Lateral derecha 5 1,7% 70,2 + 11,3
Total 293 100,0% 67,8 £ 11,9
Prueba de Kruskal-Wallis p=0,211

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 24. Distribucién de los pacientes segtn topografia y edad
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Distancia superior Distancia inferior
al margen anal al margen anal
TOPOGRAFIA N X+S N X+sS
Anterior 59 8,9+3,9 59 5441
Anterior lateral derecha 10 9,4 + 3,1 10 49+28
Anterior lateral izquierdo 6 9,2+29 6 58+34
Circunferencial 14 11,9+ 4,89 14 54+4)5
Lateral derecha 38 9,99 +2.8 38 6,2 +3,2
Lateral izquierda 26 10,0 £ 3,9 26 6,3 +4,3
Posterior 135 10,1 4,5 135 6,8 +4,2
Posterior Lateral derecha 5 13,8 £ 5,3 5 9,8+4,8
Total 293 9,9 + 4,1 293 6,3+ 4,1
Prueba de Kruskal Wallis p=0,193 p = 0,227

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 25. Distribucién de los pacientes segun topografia y distancia al margen anal (Superior e
Inferior)

Si analizamos el estudio topografico del tumor en el recto, se observa
que el 46,1% fueron tumoraciones rectales en cara posterior (N: 135), seguido
de las tumoraciones rectales en cara anterior con un 20,1% (N: 59), y
tumoraciones en cara lateral derecha e izquierda que suman un 21,9% (N:
64), en menor numero se localizaron en cara antero-lateral, circunferenciales

y cara postero-lateral.

TECNICA N % X+s

TEM 272  92,8% 82,5+ 45,6

Transanal 21 7.2% 58,6 + 44,8

Total 293 100,0% 80,8 + 45,9
U de Mann-Whitney: p = 0,002

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 26. Distribucion de los pacientes segun técnica y duracién de la intervencioén

Todos los pacientes fueron intervenidos mediante cirugia local de recto,
TEM en 272 pacientes (92,8%) y cirugia transanal en 21 pacientes (7,2%) que
presentaban tumores rectales cercanos al margen anal. Todas las
intervenciones  quirurgicas fueron realizadas por dos cirujanos
coloproctélogos con experiencia y formaciéon en TEM. La anestesia fue
general, en todos los casos. El tiempo operatorio medio fue de 80,8 minutos

(rango 15 — 180 minutos), el tiempo quirurgico fue menor en los pacientes
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intervenidos por via transanal convencional con un tiempo medio de 58,6
minutos, frente a los de TEM con 82,5 minutos, resultado estadisticamente
significativo. El sangrado intraoperatorio sucediéo en 12 pacientes (de los
cuales 5 pacientes presentaron rectorragias durante el postoperatorio
inmediato), que dificultoé la técnica quirurgica alargando el tiempo operatorio

y se controlé adecuadamente mediante técnicas de hemostasia.

' adenoma adenocarcinoma Total
CIRUGIA
N % N % N %
Escision pared parcial 3 1,4% 1 1,2% 4 1,4%
Escision pared total 180 85,3% 78 95,1% 258 88,0%
Mucosectomia 28 13,3% 3 3,7% 31 10,6%
Total 211 100,0% 82 100,0% 293 100,0%

Tabla 27. Distribucién de los pacientes segun cirugia y tipo de tumor

Sutura Lecho N %
Si se sutura 109 37.2%
No se sutura 184 62,8%
Total 293 100,0%

Tabla 28. Distribucién de los pacientes segun sutura del lecho

Hemostasia N %
Bisturi eléctrico 181 61,8%
Ultracision® 99 33,8%
Ligasure® 13 4,4%
Total 293 100,0%

Tabla 29. Distribucion de los pacientes segtn tipo de hemostasia durante la intervencién

De los 293 pacientes totales de la muestra, la técnica mayormente usada
fue la escision de la pared completa o total en 258 pacientes (88% del total)
180 fueron adenomas y 78 adenocarcinomas, la mucosectomia y escision de
la pared parcial fueron menos empleadas, realizandose en 31 pacientes

(10,6% del total) y en 4 pacientes (1,4% del total), respectivamente.

Tras la extirpacion de la tumoracion rectal no se realiza sutura del lecho
quirargico en 184 pacientes (62,8%) y se realizd sutura con hilo de
monofilamento en 109 pacientes (37,2%). Respecto al tipo de hemostasia
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usada durante el procedimiento, en el 61,8% (N: 181) se uso bisturi eléctrico
convencional, y ya con la llegada de los aparatos de alta energia, en el 2005
en nuestro hospital se comenzé a usar, sobretodo, bisturi ultrasonico

(Ultracision®) usado en un total de 99 pacientes (33,8% del total).

Tipo de Tumor rectal N %
Adenoma 188 64,2%
Adenocarcinoma 92 31,4%
no tumor / fibrosis 11 3,8%
Melanoma 1 0,3%
Carcinoide 1 0,3%
Total 293 100,0%

Tabla 30. Distribucion de los pacientes segun tipo de tumor rectal

TUMORES BENIGNOS N %
Displasia leve 27 13,6%
Displasia Moderada 86 43,2%
Displasia severa 75 37, 7%
Fibrosis 11 5,5%
Total 199 100,0%

Tabla 31. Distribucién de los pacientes segtn tipo de tumores benignos

100 50,00%
90 45,00%
80 40,00%
70 35,00%
60 30,00%
50 25,00%
40 20,00%
30 15,00%
20 10,00%
10 5,00%

0 0,00%
Displasia leve Displasia Displasia severa Fibrosis
moderada

Grafica 13. Distribucion tumores benignos

151



Anaélisis de los resultados a largo plazo de la cirugia local en el cancer de recto estadio |

TUMORES MALIGNOS N %
pT1G1 16 17,0%
pT1G2 37 39,4%
pT1G3 7 7,4%
pT2G1 6 6,4%
pT2G2 13 13,8%
pT2G3 1 1,1%
pT3G1 4  4.3%
pT3G2 2 2,1%
pT3G3 2 2,1%
pTis 4 4,3%
Otros 2 2,1%
Total 94/ 100,0%

Tabla 32. Distribucién de los pacientes segun tipo de tumores malignos

40 45%

35 39,40% 40%

30 35%

30%
25
25%
20
20%

15
15%

13,80%

10 10%
5%

2,10%
0%

0

I A N N R S N N R
A N S P P P PSR
R R Q¢ QR QR

Grafica 14. Distribucion tumores malignos

Segun el tipo de tumor rectal, del total de nuestra muestra, el 64,2% son
adenomas (N: 188), la mayoria con displasia moderada y severa el 43,2% y
37,7%, respectivamente. En segundo lugar, encontramos los
adenocarcinomas en un 31,4% (N: 92), la gran mayoria de estos pT1 en un
63,8% (N:60), seguidos de un 21,3% de pT2 (N: 20), un 8,5% de pT3 (N:8).
En 11 pacientes no se observo tumor en la pieza definitiva (3,8% de los 293

pacientes totales).

Si analizamos los tumores rectales con estadio pT1, 37 pacientes fueron
pT1G2 (39,4%), 16 pacientes pT1G1 (17%) y 7 pacientes pT1G3 (7,4%).
Dentro de los pT2, 13 pacientes fueron pT2G2 (13,8%), 6 pacientes pT2G1
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(6,4%) y 1 paciente fue pT2G3 (1,1%) que junto con los 8 pacientes que se
clasificaron por encima de pT3 fueron a cirugia de rescate- cirugia radical al
conocer el resultado definitivo de la anatomia patoldogica. Un paciente que
presentaba un estadio definitivo de pT3G2 revocd la cirugia radical
presentando una recidiva local rescatandose un afio después (ver exitus
relacionados). También se observaron 4 pacientes (4,3%) con resultado de
pTis y 2 pacientes (2,1%) que presentaron otros diagnosticos: 1 melanoma y

1 tumor neuroendocrino.

Los 26 pacientes que se clasificaron como pT1G3, pT2G1 y pT2G2
(27,7% del total de la muestra de tumores malignos) recibieron adyuvancia
con radioterapia tras la cirugia local, siguiendo nuestro protocolo.

1.2. CONCORDANCIA ENTRE ESTADIO US Y ESTADIO ANATOMO-
PATOLOGICO

Si analizamos la concordancia entre el estadio preoperatorio ultrasénico
(US) de los tumores rectales frente al estadio anatomo-patolégico posterior a
la cirugia, en nuestra muestra la concordancia presenta datos de
infraestadificacion por esta técnica. Del total de tumores malignos (N: 94) el
75,5% se estadificaron como uT1NO (N: 71), de ellos 10 pacientes
presentaron estadios >pT2 (14,1%), el 24,5% se estadificaron como uT2NO
(N: 23), de ellos 7 pacientes presentaron estadios >pT3 (30,4%). En los
tumores benignos, la concordancia es correcta, presentando la mayoria un
estadio US preoperatorio de uT1NO en el 96,5% de la muestra (N: 192) siendo
el 7,4% lesiones con displasia moderada y severa (N: 156).
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1.3. MORBILIDAD Y MORTALIDAD

Complicaciones
precoces N %
Sl 65 22,2%
NO 228 77,8%
Total 293 100,0%

Tabla 35. Distribucién de los pacientes segtin complicaciones precoces

En nuestra muestra 65 pacientes (22,2%) presentaron complicaciones
precoces tras la cirugia local del tumor rectal, la rectorragia postoperatoria fue
la complicacion mas observada en 29 pacientes del total (9,9%). El tiempo de
presentacion fue entre el 1er dia y el 12° dia postoperatorio, 28 fueron
autolimitadas y sin repercusion hemodinamica, pero un paciente requirid
reintervencién quirurgica para el control del sangrado postoperatorio. Es
importante sefalar el uso del bisturi ultrasénico (Ultracision®) usado en
nuestro Servicio desde el afio 2005 y que ha mejorado la diseccion de los
tejidos durante la intervencion evitando asi el sangrado intraoperatorio y
postoperatorio. La perforacion es la complicacion mas grave y la menos
frecuente (2%), ya que sucedi6 en 6 pacientes del total de 293, todos ellos
requirieron intervencion quirargica de urgencia, mediante abordaje
laparoscopico en 2 de ellos y abordaje abierto en 4. La técnica usada para
reparar la perforacion dependié de la localizacion de la lesién respecto al
margen anal. La incontinencia fecal, es la segunda complicacion mas
frecuente, observada en 23 pacientes del total (7,8%), el 91,3% de los
pacientes habian sido intervenidos mediante técnica TEM, y en todos ellos se
reestablecié la continencia esfinteriana en los primeros 6 meses
postoperatorios, evaluada mediante exploracién fisica y con la escala de
Wexner.
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PRESENTAN
COMPLICACIONES

Si No
Rectorragia N° (%) 29 (9,9%) 264 (90,1%)
IncontinenciaN® (%) 23 (7,8%) 270 (92,2%)

Perforacion N° (%) 6 (2,0%) 287 (98%)

Tabla 36. Distribucion de los pacientes segun presentan
complicaciones postoperatorias precoces

ENO mSI

. 2s7
|6

I, 270
M

I, 264
Bl 2

Perforacion

Incontinencia

Rectorragia

Gréafica 15. Complicaciones precoces

Otras de las complicaciones postoperatorias precoces (< 30 dias)
observadas en nuestra muestra fueron 4 pacientes con retencion aguda de
orina, 1 ileo postoperatorio, 1 descompensacion de una fibrilacién auricular y
1 paciente con fiebre postoperatoria. Como complicaciones tardias se
observaron 3 pacientes con estenosis rectal y 2 pacientes presentaron fistula

rectovaginal tras la cirugia.

Pero en 228 pacientes del total (77,8%) no se observaron complicaciones
precoces, y 223 pacientes (76,1%) no presentaron complicaciones
postoperatorias precoces ni tardias.

En nuestra serie se observaron 3 fallecimientos a < 30 dias tras la cirugia
local, por lo tanto, la mortalidad calculada, relacionada con la técnica en

nuestra serie, es del 1,02%.
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De los 3 exitus durante el postoperatorio inmediato, uno era un vardén
(ASA IIl) con una lesion a 9-5 cm del margen anal, uT1NO al que se realizd
cirugia local mediante TEM (pT1G1) con una estancia hospitalaria de 4 dias
y que presento un reingreso por una insuficiencia cardiaca a < 30 dias de la
cirugia, falleciendo durante el segundo ingreso sin constatarse
complicaciones quirurgicas. Otro paciente era un varon (ASA Ill) con una
lesion a 10-6 cm del margen anal, uT2NO al que se le realizé cirugia local
mediante TEM (pT3G1) al que se realizé en el mismo ingreso la cirugia de
rescate por ser >T3, falleciendo durante el postoperatorio de la amputacion
abdominoperineal. Y el ultimo paciente fallecido en nuestra serie, se trata de
un varon (ASA Il) con una lesion a 13-10 cm del margen anal, al que se le
practicdé una cirugia local mediante TEM con un ingreso hospitalario de 12
dias presentando rectorragia de caracter autolimitado por lo que se dio de alta
hospitalaria, reingresando nuevamente por rectorragia que preciso revision
quirurgica (mediante TEM) falleciendo a < 30 dias por una parada
cardiorrespiratoria (necropsia: infarto agudo de miocardio).
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2. RESULTADOS’DESCRIPTIVO-ANALiTICOS DE LA
HOSPITALIZACION

La estancia media global de los pacientes intervenidos en nuestra
muestra de cirugia local fue de 5,8 dias.

Estancia Hospitalaria
. p
Recuento XtS Mediana
Hombre 167 6,1+54 5,0
Sexo 0,070
Mujer 126 54+40 4.0
Control tras 33 55+23 5,0
polipectomia
Diarrea 71 59+3,6 5,0
Rectorragia 154 6,1 +£6,1 4.5 0,224
Clinica Tenesmo 10 40+1,6 4.0
Screening 8 5,5+2,0 5,5
Estreiiimiento 8 6,3+4,2 5,0
Otros 9 40+1,0 4,0
uTONO 1 3,0 3,0
Estadio US uT1NO 263 5,7+48 5,0 0,086
uT2NO0 29 7,1+5,3 6,0
Antibiética 117 6,1+4,2 5,0
Profilaxis Antibidtica 0,030
176 5,6 +5,3 4,5
+ HBPM
| 54 5,2+39 4.0
Il 151 54 +32 5,0
ASA
1] 73 5,7%4,0 4,0 0,005
A" 15 13,1%13,7 7,0 0,002

X: Media; S: Desviacion Estandar

Tabla 37. Distribucién de los pacientes segtn dias de hospitalizacién
y diferentes variables ()

Si analizamos la estancia hospitalaria segun las variables analizadas, no
se observaron diferencias en la estancia hospitalaria en relacion al sexo, la

clinica preoperatoria por la que se diagnostico el tumor rectal y el estadio
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ultrasonico. Si se observaron diferencias, en relacion a la clasificacién ASA
preoperatoria, con mayor estancia hospitalaria cuanto mayor es el ASA,
presentando una estancia media de 13,1 dias en los pacientes ASA IV. En
relaciéon al tipo de profilaxis preoperatoria se observo menor estancia en los
pacientes a los que se le administraba profilaxis antibidtica y de enfermedad

tromboemboalica.

Se observo una mayor estancia hospitalaria en los pacientes a los que
se realizaba TEM con una media de 6 dias + 5, frente a la cirugia transanal
convencional con 3,7 dias + 2,3, con diferencias estadisticamente
significativas. El uso de los aparatos de alta energia, tipo Ultracision® o
Ligasure® también se asocid a una menor estancia, con 5,7 dias £ 6,4y 3,5

+ 1,5, respectivamente, frente al uso del bisturi eléctrico tradicional.
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Estancia Hospitalaria

o]
Recuento X+S Mediana
Anterior 59 56+4,4 5,0
Anterior lateral 10 51+18 5.5
derecha
Ante_rlor lateral 6 6.8+ 4.9 45
izquierdo
Topografia Circunferencial 14 7,3+5,0 6,5 0,718
Lateral derecha 38 5,4 +3,5 5,0
Lateral izquierda 26 5,8 +3,7 5,0
Posterior 135 5,8 +5,7 4.0
Posterior Lateral 5 78+4.6 7.0
derecha
TEM 272 6,0 5,0 5,0
Técnica
Transanal 21 3,7+2,3 3,0 0,000
Esm_smn pared 3 6.7+4.7 5.0
parcial
Tipo de cirugia
adenoma Escision pared total 180 5,8+5,2 5,0 0,500
Mucosectomia 28 5,4 +52 4.0
Esm_smn pared 1 3.0 3.0
parcial
Tipo de cirugia
adenocarcinoma Escision pared total 78 6,2+ 4,0 5,0 0,205
Mucosectomia 3 40+1,0 4.0
Si 109 55+ 3,3 5,0
Sutura Lecho
No 184 6,0 £ 5,6 5,0 0,856
Hemostasia Bisturi eléctrico 181 6,1+3,9 5,0 0,000
Ultracision® 99 5,7+6,4 4,0 0,001
Ligasure® 13 35+1,5 3,0 0,001

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 38. Distribucién de los pacientes segtn dias de hospitalizacion
y diferentes variables ()
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Estancia Hospitalaria
Recuento X+S Mediana p

S 65 7,9 %82 6,0
Complicaciones precoces - 0,005

NO 228 5,2+ 3,1 4,5
Rectorragia S 29 b= ad 6.0 0.019
D NO 264 5,7+4,9 5,0 ’
Incontinencia S 23 R 50 0223
EOCHEPETELENTE NO 270 5,9 + 5,0 5,0 ’
Perforacion Sl e (28 e 0.001
postoperatoria NO 287 5,7 +4,7 5,0 ,

S 43 54+34 5,0
Recidivas 0,554

NO 250 59 5,1 5,0

X: Media; S: Desviacién Estandar

Tabla 39. Distribucién de los pacientes segtn dias de hospitalizacién
y diferentes variables (1)

Si analizamos los dias de estancia hospitalaria con respecto a la
morbilidad postoperatoria, se observdé mayor numero de dias en los pacientes
que presentaban una complicacion precoz, con resultados estadisticamente
significativos, presentando una estancia media de 7,9 dias + 8,2, respecto a

los 5,2 dias + 3,1 de los pacientes que no presentaban complicaciones.

De las tres complicaciones precoces estudiadas, la perforacion
postoperatoria es la se ha correlacionado con un mayor aumento en la
estancia hospitalaria a 12,3 dias + 9,1, frente a los 5,7 dias + 4,7 cuando esta
no se producia, y la rectorragia postoperatoria que aumenta el numero de dias
a7+ 4,7, frente a los 5,7 dias + 4,9 cuando esta no se producia, ambas
presentaron diferencias estadisticamente significativas. Por el contrario, en la
incontinencia, se ha observado una menor estancia hospitalaria en los
pacientes que presentan esta complicacion, con un ingreso medio de 4,7 dias

+ 2,4, frente a los 5,9 dias + 5 cuando esta no se produce.
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Tipo de tumor rectal

Tipo de tumores
benignos

Tipo de tumores
malignos

Estancia Hospitalaria

Recuento XtS Mediana P
Adenoma 191 5854 5,0
Adenocarcinoma 92 6,1 % 3,7 5,0
no tumor / fibrosis 8 3,5+0,8 3,0
Melanoma 1 5,0 5,0 0,052
Carcinoide 1 5,0 5,0
Displasia leve 27 4,8+ 3,7 4,0
Displasia Moderada 86 6,773 5,0 0,004
Displasia severa 75 53% 27 5,0 0,011
Fibrosis 11 3,4%0,8 3,0 0,018
pT1G1 16 5927 5,0
pT1G2 37 5,6 + 4,0 4,0
pT1G3 7 44% 1,4 4,0
pT2G1 6 58+ 1,2 6,0
pT2G2 13 59+ 35 5,0
pT2G3 1 6,0 6,0
pT3G1 4 12,0 £ 8,8 10,5 0,152
pT3G2 2 5,0 0,0 5,0
pT3G3 2 7,0+ 2,8 7,0
pTis 4 35+ 1.3 3,5
Otros 2 2,5+ 0,7 2,5

X: Media; S: Desviacion Estandar

Tabla 40. Distribucién de los pacientes segtn dias de hospitalizacién

y diferentes variables (IV)

Si se analiza la estancia hospitalaria segun el tipo de tumor, se

observaron dias de estancia similares en adenomas y adenocarcinomas.

Segun el tipo de tumoracién benigna, se observo en nuestra serie,

resultados estadisticamente significativos, una mayor hospitalizacion en los

pacientes con displasia moderada y severa, con 6,7 dias + 7,3 y 5,3 dias +

2,7, respectivamente. Los pacientes que no presentaban tumor / fibrosis
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presentaban una estancia media menor, de 3,4 dias + 0,8, este ultimo con

significacion estadistica.

Las tumoraciones malignas presentaron estancias similares, excepto las
tumoraciones mas iniciales (pTis) que presentaban una media de 3,5 dias +
1,3 y otros tumores (melanoma/carcinoide) con una media de 2,5 dias + 0,7.
Por el contrario, las tumoraciones pT3G1 presentaron la mayor estancia
hospitalaria en global, con una media de 12 dias + 8,8 (mediana 10,5 dias).
Todos los datos respecto a las tumoraciones malignas no presentaron
diferencias estadisticamente significativas.
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3. RESULTADOS DESCRIPTIVO-ANALITICOS DE LAS
RECIDIVAS LOCALES

Es muy importante el control de la recidiva local con las técnicas de
cirugia local para tumores rectales, del total de nuestra muestra (N: 293), se
observaron a lo largo del seguimiento 43 pacientes (14,7%) que presentaron

recidiva local, confirmada con biopsia y anatomia patoldgica.

RECIDIVAS N %
Si 43 14,7%
No 250 85,3%
Total 293 100,0%

Tabla 41. Distribucién de los pacientes segtn existencia de recidivas

El seguimiento medio de los pacientes fue de 70,9 meses (rango de 246

a 0 meses).
DISTANCIA AL MARGEN ANAL

Superior Inferior
Recidivas N X+S MEDIANA N X+S MEDIANA
Si 43 9,0+4,3 8,0 43 4,5+ 3,7 4,0
No 250 10,1 + 4,1 10,0 250 6,6 + 4,0 6,0
Total 293 9,9+4,1 9,0 293 6,3 4,1 6,0
U de Man-Whitney p = 0,009 p = 0,001

X: Media; S: Desviacion Estandar

Tabla 42. Distribucién de los pacientes segun recidivas y distancia al margen anal (Superior e
Inferior)

Se observo mayor probabilidad de recidiva en las lesiones situadas entre
9y 4,5 cm del margen anal (distancia superior e inferior al margen anal), en
este dato con significacion estadistica, respecto a las lesiones mas alejadas

del margen anal.
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TUMORES BENIGNOS

Displasia leve N (%)
Displasia Moderada N (%)
Displasia severa N (%)
Fibrosis N (%)
Total N (%)

Chi-cuadrado: 6,852

Si

9 (33,3)
10 (11,6)
13 (17,3)
2(18,2)
34 (17,1)

RECIDIVAS

No

18 (66,7)
76 (88,4)
62 (82,7)
9 (81,8)
165 (82,9)
p = 0,049

Total

27 (100,0)
86 (100,0)
75 (100,0)
11 (100,0)
199 (100,0)

Tabla 43. Distribuciéon de los pacientes segun tumores benignos y recidivas

Dentro de las tumoraciones benignas, se observaron 34 recidivas locales

(17,1%) y 165 pacientes no presentaron recidiva a lo largo del seguimiento

(82,9%). Si analizamos por categorias, las tumoraciones benignas que mas

recidivaron fueron las que presentaban displasia leve con un 33,3% (9 de los

27 pacientes), seguidas de las lesiones en las que en la pieza definitiva se

observaba fibrosis en un 18,2% (2 de los 11 pacientes), y las que presentaban

displasia severa en un 17,3% (13 de los 75 pacientes), se observd que las

tumoraciones benignas que menos recidivaron en nuestra serie fueron las que

presentaban displasia moderada, observandose 10 recidivas locales de los 86

pacientes. A pesar de ser un dato no esperado, estos datos presentaron

diferencias estadisticamente significativas.
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RECIDIVAS
TUMORES MALIGNOS
Si No Total

pT1G1 N (%) 3(18,8%) 13(81,3%) 16 (100,0%)
pT1G2 N (%) 4(10,8%) 33(89,2%) 37 (100,0%)
pT1G3 N (%) 1(14,3%) 6 (85,7%) 7 (100,0%)
pT2G1 N (%) 0 (0,0%) 6 (100,0%) 6 (100,0%)
pT2G2 N (%) 0 (0,0%) 13 (100,0%) 13 (100,0%)
pT2G3 N (%) 0(0,0%) 1(100,0%) 1 (100,0%)
pT3G1 N (%) 0(50,0%) 4 (100,0%) 4 (100,0%)
pT3G2 N (%) 1(50,0%) 1 (50,0%) 2 (100,0%)
pT3G3 N (%) 0 (0,0%) 2(100,0%) 2 (100,0%)
pTis N (%) 0 (0,0%) 4 (100,0%) 4 (100,0%)
Otros N (%) 0(0,0%) 2(100,0%) 2 (100,0%)
Total N (%) 9(9,6%) 85(90,4%) 94 (100,0%)
Chi-cuadrado: 8,964 p = 0,536

Tabla 44. Distribuciéon de los pacientes segun tumores malignos y recidivas

Si analizamos la recidiva en las tumoraciones malignas, de los 94
pacientes totales se observaron 9 recidivas locales (9,6%) a lo largo del
seguimiento. Los 85 pacientes restantes (90,4%) no presentaron recidiva
local.

De los pacientes con tumoraciones malignas que presentaron recidivas
locales y que se sometieron a una nueva cirugia, 3 pacientes se trataron
de nuevo mediante cirugia local (2 resecciones transanales y un TEM)y a 5
pacientes se les practico una cirugia radical: 1 reseccién anterior ultrabaja de
recto y 4 amputaciones abdominoperineales. Tras el resultado de la pieza
quirurgica definitiva de la cirugia de rescate, si las analizamos por categorias,
4 eran tumoraciones pT1G2, 3 pT1G1, 1 pT1G3, 1 pT3G2. 1 paciente que

presenté recidiva local a lo largo del seguimiento revoco la cirugia posterior.

El tiempo medio para la recidiva local fue de 21 (12-36) meses.
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TOPOGRAFIA

/Anterior

/Anterior lateral derecha
Anterior lateral izquierdo
Circunferencial

Lateral derecha

Lateral izquierda
Posterior

Posterior Lateral derecha
Total

Chi-cuadrado: 4,694

N (%)
N (%)
N (%)
N (%)
N (%)
N (%)
N (%)
N (%)
N (%)

RECIDIVAS
Si No Total
8 (13,6%) 51 (86,4%) 59 (100,0%)
3 (30,0%) 7 (70,0%) 10(100,0%)
1(16,7%) 5 (83,3%) 6 (100,0%)
4 (28,6%) 10 (71,4%) 14 (100,0%)
5(13,2%) 33 (86,8%) 38 (100,0%)
3(11,5%) 23(88,5%) 26 (100,0%)
18 (13,3%) 117 (86,7%) 135 (100,0%)
1(20,0%) 4 (80,0%) 5 (100,0%)
43 (14,7%) 250 (85,3%) 293 (100,0%)
p = 0,697

Tabla 45. Distribucién de los pacientes segun topografia y recidivas

Respecto a la topografia, presentaron mayor recidiva local las lesiones

situadas en la cara anterior lateral derecha (30%) y las circunferenciales

(28,6%), pero ambas presentaban una N pequenfa y sin presentar significacion

estadistica. Las lesiones que menos recidivaron fueron las localizadas en la

cara lateral izquierda (11,5%), lateral derecha (13,2%) y posterior (13,3%).

TECNICA
TEM N (%)
Transanal N (%)
Total N (%)
Chi-cuadrado: 0,480

41 (15,1%)

43 (14,7%)

Si

RECIDIVAS

No Total

231 (84,9%)
19 (90,5%)
250 (85,3%)

272 (100,0%)
2 (9,5%) 21 (100,0%)

293 (100,0%)

p = 0,489

Tabla 46. Distribucion de los pacientes segun técnica y recidivas

SUTURA LECHO

Chi-cuadrado: 1,863

Si N (%)
No N (%)
Total N (%)

12 (11,0%)
31 (16,8%)
43 (14,7%)

RECIDIVAS

Si No Total

97 (89,0%)

153 (83,2%)

250 (85,3%)
p=0,172

109 (100,0%)
184 (100,0%)
293 (100,0%)

Tabla 47. Distribuciéon de los pacientes segun sutura lecho y recidivas
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RECIDIVAS
Hemostasia Total
Si No
Bisturi eléctrico N (%) 24 (13,3%) 157 (86,7%) 181(100,0%)
Ultracision® N (%) 16 (16,2%) 83 (83,8%) 99 (100,0%)
Ligasure® N (%) 3(23,1%) 10 (76,9%) 13 (100,0%)
Total N (%) 43 (14,7%) 250 (85,3%) 293 (100,0%)
Chi-cuadrado: 1,197 p = 0,550

Tabla 48. Distribucién de los pacientes segtin tipo hemostasia y recidivas

No se observo mayor tasa de recidivas tumorales asociadas a la técnica
quirurgica ni al gesto quirargico de suturar o no el defecto de lesion tras la
extirpacion tumoral, pero ambas no obtuvieron significacion estadistica. Se
observo que el 23,1% de los pacientes en los que se uso el Ligasure®
presentaban una recidiva local a lo largo del seguimiento, pero este dato no
presentd resultados estadisticamente significativos y la N era baja con

respecto al resto de métodos de hemostasia y diseccion utilizados.

RECIDIVAS
Complicaciones precoces Total
Si No
Si N (%) 16 (24,6%) 49 (75,4%) 65 (100,0%)
No N (%) 27 (11,8%) 201 (88,2%) 228 (100,0%)
Total N (%) 43 (14,7%) 250 (85,3%) 293 (100,0%)
Chi-cuadrado: 5,610 p =0,010

Tabla 49. Distribucion de los pacientes segtin complicaciones precoces y recidivas

Si analizamos las recidivas locales en los pacientes que presentaron
complicaciones precoces tras la cirugia local, se observo diferencias
estadisticamente significativas, con una mayor tasa de recidivas en los
pacientes que presentaban complicaciones 24,6% (N: 16), frente al 11,8% (N:
27) que no las presentaban. Si se analizan de manera individual, la
incontinencia fue la unica complicacion que alcanzo6 significacion estadistica,
ya que el 43,5% (10 de 23 pacientes) de los pacientes que presentaron esta

complicacién, presentaron una recidiva local a lo largo del seguimiento.
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Rectorragia postoperatoria

Si N (%)
No N (%)
Total N (%)

Chi-cuadrado: 0,930

RECIDIVAS
Total
Si No
6 (20,7%) 23 (79,3%) 29 (100,0%)

37 (14,0%) 227 (86,0%)
250 (85,3%)

p=0,335

264(100,0%)

43 (14,7%) 293 (100,0%)

Tabla 50. Distribucion de los pacientes segtn rectorragias postoperacion y recidivas

Chi-cuadrado: 16,536

RECIDIVAS

10 (43,5%)
33 (12,2%) 237 (87,0%)
43 (14,7%) 250 (85,3%)

Incontinencia
Si
Si N (%)
No N (%)
Total N (%)

Total
No

13 (56,5%) 23 (100,0%)
270 (100,0%)

293 (100,0%)

p = 0,001

Tabla 51. Distribucién de los pacientes segtin incontinencia y recidivas

RECIDIVAS
Perforacion Total
Si No
Si N (%) 1(16,7%) 5 (83,3%) 6 (100,0%)
No N (%) 42 (14,6%) 245 (85,4%) 287 (100,0%)
Total N (%) 43 (14,7%) 250 (85,3%) 293 (100,0%)
Chi-cuadrado: 0,019 p = 0,889

Tabla 52. Distribucién de los pacientes segun perforacion y recidivas
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4. RESULTADOS DESCRIPTIVO-ANALITICOS DE LOS EXITUS
RELACIONADOS

EXITUS RELACIONADO
Si NO
N % N %
Hombre 6 10,9% 49 89,1%
e Mujer 7 18,4% 31 81,6%
Control tras polipectomia 2 9,5% 19 90,5%
Diarrea 2 10,0% 18 90,0%
Clinica Rectorragia 9 19,1% 38 80,9%
Tenesmo 0 0,0% 4 100,0%
Otros 0 0,0% 1 100,0%
Anterior 3 27,3% 8 72,7%
Anterior lateral derecha 0 0,0% 3 100,0%
Circunferencial 1 50,0% 1 50,0%
Topografia Lateral derecha 0 0,0% 7 100,0%
Lateral izquierda 0 0,0% 8 100,0%
Posterior 9 15,0% 51 85,0%
Posterior Lateral derecha 0 0,0% 2 100,0%
uTONO 1 100,0% 0 0,0%
Estadio US uT1NO 7 8,6% 74 91,4%
uT2NO 5 45,5% 6 54,5%
Antibidtica 3 6,0% 47 94,0%
Rl Antibiotica + HBPM 10 23,3% 33 76,7%
1 0 0,0% 6 100,0%
1 6 12,8% 41 87.2%
ASA i 6 20,0% 24 80,0%
v 1 10,0% 9 90,0%

Tabla 58. Distribucién de los pacientes segun exitus relacionado y diferentes variables ()
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Cuando analizamos en nuestra serie el numero de exitus relacionados
con el cancer de recto, a lo largo del seguimiento de 60 meses, se observaron
13 pacientes. Los 80 pacientes que fallecieron a lo largo del seguimiento
fueron por otras causas no relacionadas con la enfermedad a estudio. 200

pacientes permanecieron vivos durante el periodo de seguimiento de 5 afos.

EXITUS RELACIONADO
Sl NO
N % N %

TEM 12 14,6% 70 85,4%
Técnica

Transanal 1 9,1% 10 90,9%

Escision pared total 9 29,0% 22 71,0%
Cirugia adenocarcinoma -

Mucosectomia 0 0,0% 1 100,0%

Escision pared parcial 0 0,0% 2 100,0%
Cirugia adenoma Escision pared total 4 7.5% 49 92,4%

Mucosectomia 0 0,0% 6 100,0%

Si 4 9,8% 37 90,2%
Sutura Lecho

No 9 17,3% 43 82,7%

Bisturi eléctrico 5 7.4% 63 92,6%
Hemostasia Ultracision® 7 30,4% 16 69,6%

Ligasure® 1 50,0% 1 50,0%

S 3 15,0% 17 85,0%
Complicaciones precoces

NO 10 13,7% 63 86,3%

Tabla 59. Distribucién de los pacientes segun exitus relacionado y diferentes variables ()

De los 13 pacientes que fallecieron por causas relacionadas con la
enfermedad a estudio, 7 eran mujeres y 6 hombres.

Si analizamos la técnica quirurgica realizada en los pacientes que
fallecieron por la neoplasia de recto a lo largo del seguimiento, a 12 se les
realizo la exéresis mediante TEM y a 1 mediante cirugia transanal
convencional. 9 eran adenocarcinomas a los que se practicé una escision de
pared completa, y 4 adenomas, a los que también se les habia realizado una
escision de pared completa. Respecto a la sutura del lecho y al tipo de

176



Capitulo 5 - Resultados

hemostasia el resultado es heterogéneo, ya que a 4 pacientes se les habia

practicado una sutura para el cierre del defecto rectal y a 9 no, y segun el tipo

de hemostasia utilizada 7 habia sido realizada con Ultracision®, 5 con bisturi

eléctrico y 1 con Ligasure®.

Al analizar los exitus relacionados y las complicaciones postoperatorias,

10 de los pacientes fallecidos a lo largo del seguimiento no habian presentado

complicaciones y 3 si, de los cuales fueron 2 pacientes con rectorragia y 1

paciente con perforacion.

EXITUS RELACIONADO

Si NO
% N %
Adenoma 3 5,7% 50 94,3%
Tipo de tumor rectal Adenocarcinoma 9 25,0% 27 75,0%
no tumor-fibrosis 1 25,0% 3 75,0%
Displasia leve 0 0,0% 8 100,0%
Displasia Moderada 0 0,0% 27 100,0%
Tumores benignos
Displasia severa 3 16,7% 15 83,3%
Fibrosis 1 25,0% 3 75,0%
pT1G1 1 11,1% 8 88,9%
pT1G2 2 14,3% 12 85,7%
pT2G1 0 0,0% 1 100,0%
pT2G2 2 33,3% 4 66,7%
Tumores malignos pT3G1 1 50,0% 1 50,0%
pT3G2 2 100,0% 0 0,0%
pT3G3 1 100,0% 0 0,0%
pTis 0 0,0% 1 100,0%

Tabla 60. Distribucién de los pacientes segun exitus relacionado y diferentes variables (lll)
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DISTANCIA AL MARGEN ANAL

Superior Inferior
EXITUS - MEDIANA - MEDIANA
RELACIONADO it XtS§ s Xt§
Si 13 8,7+ 3,6 8,0 13 46+ 3,2 5,0
No 80 9,9+41 10,0 80 6,5+ 4,1 6,0
Total 93 9,7+4.1 10,0 93 6,2+ 3,9 6,0

X: Media; S: Desviacion Estandar

Tabla 61. Distribucion de los pacientes segun exitus relacionado y distancia al margen anal
(Superior e Inferior)

No se observo diferencias entre la distancia del tumor respecto al margen

anal y el exitus relacionado.

Si analizamos las causas de muerte relacionada, 3 pacientes fallecieron
en el postoperatorio inmediato, como explicabamos en el apartado 1 de este
capitulo.

Dentro de los pacientes con tumoraciones malignas fallecidos en relacion
con la enfermedad a estudio (N: 9), se observaron 3 recidivas locales durante
el periodo del seguimiento, 2 de ellos rescatados con técnicas de cirugia
radical (amputacién abdominoperineal) y un paciente que revoco la cirugia
posterior. En 4 de estos pacientes se observd enfermedad a distancia a lo
largo del seguimiento, siendo esta la causa del fallecimiento.

En los pacientes con tumoraciones benignas fallecidos en relacion con
la enfermedad a estudio (N: 4), se observo una recidiva local a los dos afios
que se rescatd mediante cirugia radical (reseccion anterior de recto)
presentando metastasis hepaticas y falleciendo por este motivo. En 2
pacientes, durante el periodo de seguimiento, se observo enfermedad a
distancia sin recidiva local, y a pesar de ser tumoraciones benignas no se

pudo constatar otro tumor maligno en estos pacientes.
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5. ANALISIS DE SUPERVIVENCIA

5.1. Supervivencia Global:

Funcién de supervivencia

IIFuncion de supervivencia

107 e, - Censurado

0,87
0,6+

0,4+

Supervivencia acumulada

0,27

0,0

1 I I 1
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta existus (afios)

Grafica 16. Supervivencia Global

Se tiene que el 92,4% de los datos no han fallecido a los 20 afos.

La supervivencia a los 5 afnos es del 97%.
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5.2. Supervivencia segun diferentes variables

5.2.1. Sexo:
Funciones de supervivencia
Sexo
1,0
M*ﬁ i —"Hombre
+ ) Muijer
t == - Hombre-censurado
= Muijer-censurado

0,84
«
=
&
=
=
g 06
(=]
®
«
.-
e
-~
@
>
"B 047
-~
2.
=]
n

0,27

0,0

T T T T T T
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 17. Supervivencia segin Sexo

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Sexo (Mujer, Hombre) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico=0,208; p-valor=0,648).

La supervivencia a los 5 afios segun Sexo: Mujer = 97,3%; Hombre =
96,8%.
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5.2.2. Clinica previa:

Funciones de supervivencia

Clinica
R + P
[ B bttt Control tras polipectomia
HHH— S H—+ + Diarrea
Rectorragia
" 1Tenesmo
Screening
Estrefimiento
Ctros
. Control tras polipectomia-
censurado
-~ Diarrea-censurado
0,67 Rectorragia-censurado
t— Tenesmo-censurado
Screening-censurado
— Estrefimiento-censurado
Otros-censurado

0,87

0,4

Supervivencia acumulada

0,07

1 | I 1 |
,00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 18. Supervivencia segun Clinica previa

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Clinica previa (Control tras polipectomia,
Diarrea, Rectorragia, Tenesmo, Screening, Estrefiimientos y Otros) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusion a nivel poblacional se ha realizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico = 3,865; p-valor = 0,695).

La supervivencia a los 5 afos segun Clinica previa: Control tras
polipectomia = 93,4%; Diarrea = 98,6%; Rectorragia = 96,4%; Tenesmo,
Screening, Estrefimientos y Otros = 100,0%.
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5.2.3. Estadio US:

Funciones de supervivencia

Estadio US

1.07 M
TUETE T ITR VISR —I7TuTONO

UTINO

uT2NO
—+—uTONO-censurado
—uT1NO-censurado

0,87 uT2NO-censurado

0,67

0,4+

Supervivencia acumulada

0,07

1 I I 1 I
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afos)

Grafica 19. Supervivencia segun Estadio US

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Estadio US (uTONO, uT1NO, uT2NO) se
aprecia descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el

tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=164,35; p-valor=0,000). A mayor estadio US mayor riesgo.

La supervivencia a los 5 afios segun Estadio US: uTON0=0,0% (un caso);
uT1N0=98,8%; uT2N0=81,8%.
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Comparando los grupos dos a dos se concluye que las diferencias en la
supervivencia son significativas entre uTONO con uT1NO
(estadistico=254,000;p-valor=0,000) y entre uTONO con uT2NO
(estadistico=12,450;p-valor=0,045), Entre uT1NO con uT2NO
(estadistico=25,189;p-valor=0,000). Entre el resto de grupos las diferencias

no resultan significativas.
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5.2.4. Profilaxis:

Funciones de supervivencia

Profilaxis
1,0
1 Antibictica
1 Antibictica+HBPM
T — = Antibidtica-censurado
. Antibictica+HBPM-
censurado
0,87
(]
T
5
=
£
N 0,67
]
8
o
c
2
-; 0'4—1
[ .
Q
Q.
=}
w
0,24
0,04

I T I T I
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 20. Supervivencia segun Profilaxis

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Profilaxis (Antibidtica, Antibidtica +
HBPM) se aprecia descriptivamente que entre los grupos no existen
diferencias en el tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico=0,898; p-valor=0,343).

La supervivencia a los 5 anos segun Profilaxis: Antibiotica = 97,0%;
Antibiética + HBPM = 96,9%.
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5.2.5. ASA:

Funciones de supervivencia

ASA

)

il

1]
. o II‘V’
—t—l-censurado
= ll-censurado

ll-censurado
+=IV-censurado

0,87

0,671

Supervivencia acumulada

0,01

I I I I I I
,00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 21. Supervivencia segun ASA

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por ASA (I, I, Il y IV) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusion a nivel poblacional se ha realizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico = 2,238; p-valor = 0,525).

La supervivencia a los 5 afios segun ASA: Control tras | = 100,0%; Il =
98,4%; 111 =92,6 y IV =92,9%.

Es 100% del ASA I, porque el primer fallecimiento relacionado es a los
5,065 afios.
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5.2.6. Topografia:

Funciones de supervivencia

Topografia

I Anterior

I Anterior lateral derecha

Anterior lateral izquierdo
I Circunferencial

Lateral derecha

I Lateral izquierda
Posterior
Posterior Lateral derecha
—— Anterior-censurado
| Anterior lateral derecha-
0,67 censurado
Anterior lateral izquierdo-
censurado
Circunferencial-censurado
Lateral derecha-
censurado
0,4 4 Lateral izquierda-
censurado
Posterior-censurado

Posterior Lateral derecha-
censurado

10 A :-:-+1+—+—++—+ HH +H ——F — ——+
™

0,57

Supervivencia acumulada

0,0

T T T T T
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00
Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 22. Supervivencia segun Topografia

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Topografia (Anterior, Anterior lateral
derecha, Anterior lateral izquierda, Circunferencial, Lateral derecha, Lateral
izquierda, Posterior, Posterior lateral izquierda) se aprecia descriptivamente
que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusion a nivel poblacional se ha realizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico = 6,997; p-valor = 0,429).

La supervivencia a los 5 afios segun Topografia: Anterior = 94,3%;
Posterior = 96,0%; el resto 100,0%.

El 100% de supervivencia a los 5 afios, es porque son pocos casos y no
fallecen y en el caso de circunferencial aparece el unico fallecido relacionado

a > 5 anos.
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5.2.7. Técnica:

Funciones de supervivencia

» ‘ tecnica
1,0 i ;
M i Trar
e —t 1Transanal
= TEM-censurado
Lot L -+ +— Transanal-censurado
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Grafica 23. Supervivencia segun Técnica

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Técnica (TEM, Transanal) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), concluyendo que no hay diferencias
significativas entre los dos grupos (estadistico=0,030; p-valor=0,862).

La supervivencia a los 5 afios segun Técnica: TEM = 96,8%; Transanal
= 100,0%. Cambiando a los 7 afios con una supervivencia de TEM = 94,8%;

Transanal = 85,7%.
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5.2.8. Tipo de Cirugia en adenoma:

Funciones de supervivencia
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Grafica 24. Supervivencia segun Tipo de Cirugia en adenoma

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Tipo de Cirugia en adenoma (Escision
pared parcial, Escision pared Total y Mucosectomia) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=26,860; p-valor=0,000). A mayor estadio US mayor riesgo.

La supervivencia a los 5 afios segun Tipo de Cirugia en adenoma:
Escision pared parcial =100,0%; Escision pared Total =98,7%; Mucosectomia
=100,0%.
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Escision pared parcial y Mucosectomia =100,0% de supervivencia, pues
el fallecido relacionado en el primero fallece a los 5,585 afnos y en el segundo
no fallece nadie.

Comparando los grupos dos a dos se concluye que las diferencias en la
supervivencia son significativas entre Escision pared parcial con Escision
pared total 0 (estadistico=22,482;p-valor=0,000) y entre Escisiéon pared
parcial con Mucosectomia (estadistico=18,000;p-valor=0,000). Entre el resto

de grupos las diferencias no resultan significativas.
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5.2.9. Tipo de Cirugia en adenocarcinoma:

Funciones de supervivencia
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Grafica 25. Supervivencia segun Tipo de Cirugia en adenocarcinoma

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Tipo de Cirugia en adenocarcinoma
(Escisiéon pared parcial, Escision pared Total y Mucosectomia) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=1,750; p-valor=0,417).

La supervivencia a los 5 afios segun Tipo de Cirugia en adenocarcinoma:
Escision pared parcial =100,0%; Escision pared Total =91,5%; Mucosectomia
=100,0%.
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5.2.10. Sutura lecho:

Funciones de supervivencia
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Grafica 26. Supervivencia segun Sutura lecho

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Sutura Lecho (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=0,282; p-valor=0,519).

La supervivencia a los 5 afios segun Sutura Lecho: Si =97,1%; No
=96,9%.
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5.2.11. Hemostasia:

Funciones de supervivencia
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Grafica 27. Supervivencia segin Hemostasia

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Hemostasia (Bisturi eléctrico,
Ultracision® y Ligasure®) se aprecia descriptivamente que entre los grupos

no existen diferencias en el tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=3,126; p-valor=0,210).

La supervivencia a los 5 afos segun Hemostasia: Bisturi eléctrico
=97,0%; Ultracision® =97,7%; Ligasure® =92,3%.
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5.2.12. Complicaciones Precoces:

Funciones de supervivencia
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Grafica 28. Supervivencia segun Complicaciones Precoces

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Complicaciones precoces (Si, No) se
aprecia descriptivamente que entre los grupos no existen diferencias en el

tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=0,021; p-valor=0,885).

La supervivencia a los 5 anos segun Complicaciones precoces:
Si=96,4%; No =97,1%.
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5.2.13. Rectorragia:

Funciones de supervivencia
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Grafica 29. Supervivencia segun Rectorragia

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Rectorragia (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=0,044; p-valor=0,834).

La supervivencia a los 5 afilos segun Rectorragia: Si=96,2%; No =97,1%.
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5.2.14. Incontinencia:

Funciones de supervivencia

Incontinencia

1,0
—Mgj
-t + 'no

= si-censurado
—no-censurado

0,87

0,671

Supervivencia acumulada

0,07

T T T T T
00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Tiempo hasta exitus (afios)

Grafica 30. Supervivencia segun Incontinencia

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Incontinencia (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=0,001; p-valor=0,986).

La supervivencia a los 5 anos segun Incontinencia: Si=100,0%; No
=96,8%. A partir de los 5 afos, se invierte, siendo la supervivencia segun
incontinencia: Si=92,3%; No =96,2%. Y a partir de los 7 afos de

supervivencia, se estabiliza para ambas opciones.
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5.2.15. Perforacion:

Funciones de supervivencia
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Grafica 31. Supervivencia segun Perforacion

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Perforacién (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=1,901; p-valor=0,168).

La supervivencia a los 5 afios segun Perforacion: Si=80%; No =97,3%.
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5.2.16. Tipo de tumor rectal (Anatomia Patol6gica Postoperatoria):

Funciones de supervivencia
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Grafica 32. Supervivencia segun Tipo de tumor rectal (Anatomia Patolégica Postoperatoria)

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Tipo de tumor rectal (Adenoma,
Adenocarcinoma, no tumor-fibrosis, Melanoma y Carcinoide) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=12,703; p-valor=0,013).

La supervivencia a los 5 afios segun Tipo de tumor rectal:
Adenoma=99,5%, Adenocarcinoma=91,4%, no tumor-fibrosis=100,0%,
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Melanoma=100,0% y Carcinoide=100,0%. (Estos dos ultimos hay un caso en

cada tipo y no fallecen por causa relacionada ambos).

Comparando los grupos dos a dos se concluye que las diferencias en la
supervivencia son significativas entre Adenoma con Adenocarcinoma
(estadistico=12,352;p-valor=0,000). Entre el resto de grupos las diferencias

no resultan significativas
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5.2.17. Tipo de tumores benignos (AP benigno):

Funciones de supervivencia
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Grafica 33. Supervivencia segun Tipo de tumores benignos (AP benigno)

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Tipo de tumores benignos (Displasia
leve, Displasia Moderada, Displasia severa y Fibrosis) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que no hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=6,481; p-valor=0,090).

La supervivencia a los 5 afios segun Tipo de tumores benignos: Displasia
leve=100,0%, Displasia Moderada=100,0%, Displasia severa=98,6% vy
Fibrosis=100,0%.
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En el caso de Displasia leve y Displasia Moderada, no ocurren
fallecimientos relacionados y en el caso de Fibrosis la muerte relacionada
ocurre a los 7,885 afos.
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5.2.18. Tipo de tumores malignos (AP maligno):

Funciones de supervivencia
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Grafica 34. Supervivencia segun Tipo de tumores benignos (AP maligno)

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Tipo de tumores malignos (pT1G1,
pT1G2, pT1G3, pT2G1, pT2G2, pT2G3, pT3G1, pT3G2, pT3G3, pTis y Otros)
se aprecia descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el

tiempo hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=26,352; p-valor=0,003).

La supervivencia a los 5 afios segun Tipo de tumores malignos:
pT1G1=100,0%, pT1G2=96,6%, pT1G3=100,0%, pT2G1=100,0%,
pT2G2=76,9%, pT2G3=100,0%, pT3G1=75,0%, pT3G2=0,0%,
pT3G3=50,0%, pTis=100,0% y Otros=100,0%.
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Comparando los grupos dos a dos se concluye que las diferencias en la
supervivencia son significativas entre pT1G1 con pT3G1
(estadistico=4,000;p-valor=0,046), entre pT1G1 con pT3G2
(estadistico=13,000;p-valor=0,000) y entre pT1G1 con pT3G3
(estadistico=8,000;p-valor=0,005); lo mismo ocurre con entre pT1G2 con
pT3G1 (estadistico=4,212;p-valor=0,040), entre pT1G2 con pT3G2
(estadistico=8,120;p-valor=0,004) y entre pT1G2 con pT3G3
(estadistico=16,500;p-valor=0,000). Entre pT1G3 con pT3G2
(estadistico=7,000;p-valor=0,008). Entre pT2G1 con pT3G1
(estadistico=4,000;p-valor=0,046) Entre el resto de grupos las diferencias no

resultan significativas.
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5.2.19. Recidiva:

Funciones de supervivencia
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Grafica 35. Supervivencia segun Recidiva

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Recidiva (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=15,737; p-valor=0,000).

La supervivencia a los 5 afios segun Recidiva: Si=94,4%; No =97,4%.
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5.2.20. Reoperacion:

Funciones de supervivencia
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Grafica 36. Supervivencia segun Reoperacion

En el grafico de las curvas de supervivencia segun la estimacion
producto-limite de Kaplan-Meier por Reoperaciéon (Si, No) se aprecia
descriptivamente que entre los grupos si existen diferencias en el tiempo

hasta Exitus.

Para extrapolar esta conclusién a nivel poblacional se ha utilizado el
contraste, suponiendo tendencia lineal para los niveles del factor. Con el
contraste de Mantel-Haenszel (log-rank), suponiendo tendencia lineal, se
concluye que si hay diferencias significativas entre los grupos
(estadistico=25,955; p-valor=0,000).

La supervivencia a los 5 afios segun Reoperacion: Si=89,4%; No
=98,6%.
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Capitulo 6 - Discusién

1. ESTADIFICACION TUMORAL

El tratamiento de los tumores de recto con estadio inicial ha ido variando
a lo largo de los ultimos afios. El estandar de oro de la cirugia del cancer de
recto es la escision mesorrectal total (EMT), con resultados de recidiva local
que oscilan entre el 2 y el 11%'4®, sin embargo, presenta una morbilidad y
mortalidad postoperatoria elevada. Por ello, la busqueda de cirugias
alternativas que presenten resultados oncoldgicos similares con menor
morbilidad y mortalidad es un tema de debate constante. Al hilo del tema, las
técnicas de cirugia local, entre las que se encuentra la Microcirugia
Endoscépica Transanal (TEM), permiten extirpan el tumor rectal con
margenes, pero son mas limitadas en la extirpacion de adenopatias
regionales, potencialmente metastasicas, ya que hay datos en la literatura de
tumores rectales en estadio inicial presentan tasas de afectacion ganglionar
desde el 0 al 25%, segun su grado de profundidad en la pared rectal*®. Hay
estudios que describen entre un 1-3% de afectacion ganglionar en nivel de
Kukuchi Sm1, un 8% en Sm2, y hasta un 23% en el Sm3%4.

Si nos centramos unicamente en los tumores malignos de recto estadio
|, es decir T1 y T2, que invaden la submucosa y la muscular propia sin
atravesarla, y evaluamos el grado de invasion tumoral que pueden presentar
a ganglios linfaticos regionales. En el 2012 Glasgow et al, realiz6 un estudio
para poder medir la capacidad predictiva de los factores histopatologicos
obtenidos de la pieza quirurgica de cirugia radical y la capacidad de albergar
una N+ en los tumores rectales iniciales. Los autores concluyeron que los
factores mas importantes para predecir la probabilidad de N+ eran la
diferenciacién del margen invasivo, la infiltracion linfovascular y el budding
tumoral, con wun valor predictivo negativo de 87,8, 84 y 80,7%,
respectivamente, frente al estadio T (T1/T2) y grado de diferenciacion tumoral
que presentaban un valor predictivo negativo de 50,5 y 27,5%,

respectivamente®.
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Por ello, podemos diferenciar el cancer de recto en estadios iniciales,
como de bajo riesgo y alto riesgo. Se consideran lesiones de bajo riesgo con

una N+ < 10%%°, las lesiones que presentan las siguientes caracteristicas:

e Lesiones T1 polipoideas Haggit 1-3. / Sm1 con un area tumoral
menor de 35 mm?&” y una anchura menor de 11,5 mm.

o G1-G2.

e Sin infiltracion linfovascular.

e Sin budding tumoral.

e De borde expansivo.

Las lesiones Sm2, presentan un riesgo de N+ de un 10-15%, por lo que
es dificil clasificarlas como bajo o alto riesgo, y mas aun cuando se situan en
el recto inferior, ya que estan lesiones presentan un riesgo de recidiva seis
veces mayor que las situadas en otras zonas del recto o colon®’. Todas las
demas lesiones deberan considerarse como alto riesgo, presentando > 20%
de N+ y un alto indice de recidiva local, si se tratan solo con cirugia local®®.
Ya que muchas de estas lesiones presentan un estadio tumoral al diagnéstico
mayor que el estadio |, si presentan N+ o factores de mal prondstico.

Un consenso basado en las recomendaciones de la NCCN (The National
Comprehensive Cancer Network)®® establece que la cirugia local debe ser
usada en pacientes seleccionados, como son los tumores rectales que

presenten las siguientes caracteristicas:

Estadios I, limitados a la submucosa.

e Sin evidencia de ganglios metastasicas regionales ni enfermedad a
distancia.

e Tumor de menos de 3 cm de diametro.

¢ Que ocupe menos del 30% de la circunferencia de la luz intestinal.

e Histologia bien diferenciada y que no presente invasion linfovascular o
perineural.

e Tumor movil.

e Que se pueda conseguir un margen de por lo menos 3 mm.

e Que el paciente pueda cumplir una vigilancia estrecha postoperatoria.
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Por todo lo anterior, podriamos afirmar que las indicaciones globales del
TEM son lesiones benignas no resecables por colonoscopia, estadios
tempranos de tumores rectales malignos TINOMO con factores prondsticos
favorables, como tratamiento paliativo en estadios tumorales avanzados y en
pacientes que rechacen la cirugia radical o estoma o que tengan un alto riesgo

quirurgicos o anestésico.

Pero los tumores rectales presentan ciertas caracteristicas que hacen
que deban realizarse ciertas consideraciones acerca de su manejo
diagnéstico y terapéutico. La localizacion de la lesion es importante en el
proceso de decisién terapéutica, ya que los tumores localizados en los ultimos
10 cm del recto pueden precisar tratamiento neoadyuvante, con quimioterapia
y radioterapia, previo a la cirugia. Y los tumores localizados en los ultimos 5
cm tienen mas posibilidades de requerir una cirugia con reseccion esfinteriana
y un estoma permanente. El tratamiento va a venir condicionado por varios
factores que presentan relacion con su prondstico: la penetracion del tumor
en la pared rectal, la afectacion de la fascia mesorrectal (margen de reseccion
circunferencial) y la presencia de metastasis ganglionares y a distancia. Todo
esto es evaluado durante la estadificacion tumoral mediante las pruebas
complementarias de imagen. En el cancer colorrectal de estadio temprano,
como puede ser el estadio | (tumores T1 y T2, NO MO) necesitamos pruebas
de imagen que discriminen muy bien la penetracién del tumor en la pared
rectal, para ello la prueba complementaria mas precisa es la ecografia
endorrectal (EER). La resonancia magnética (RM) es una prueba que permite
un estudio adecuado de las capas de la pared rectal, y es muy precisa para
establecer la afectacidon de la fascia mesorrectal, pero pierde exactitud en la
evaluacion de los tumores T1-T2. Tanto la RM como la EER son pruebas que
evaluan bien la presencia de adenopatias patoldgicas, y son pruebas que en
muchas ocasiones se complementan entre si durante el proceso de
estadificacién tumoral. En nuestra muestra, a todos los pacientes se les
realizaba una EER, como método de estadificacion preoperatorio, ya que la
RM se comenzo a realizar en nuestro hospital en el afio 2005. Se observo una
concordancia entre el estadio ultrasonico y el anatomo-patologico del 85,9%
en tumores rectales malignos uT1NO y pT1NO y del 47,8% en tumores
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malignos uT2NO y pT2NO. En la literatura, la eficacia en la determinacion del
grado de invasion parietal del tumor mediante EER, oscila entre un 62 a
93%7879. Pero la evaluacion de la T mediante EER parece depender del
estadio tumoral y del observador, observandose generalmente
sobreestimacion por esta técnica’®, sin embargo, en nuestra muestra se
observa que un 14,1% de las lesiones estadificadas como uT1NO presentaban
un estadio >pT2NO0 (10 de 71 pacientes), un 30,4% de las lesiones
estadificadas como uT2NO presentaban un estadio >pT3NO (7 de 23
pacientes) y un 21,7% de las lesiones estadificadas como uT2NO presentaban
un estadio <pT2NO (5 de 23 pacientes). Sin embargo, estos resultados
presentan poco valor, sobretodo en los tumores uT2NO, ya que la muestra es
muy pequefa (23 pacientes).

Un estudio del grupo de Xerra-Aracil, que evalud la precisién general de
la EER y los factores que podian influir en sus variaciones, observando que a
precision general de la técnica fue del 78%, con una sensibilidad del 83,78%,
especificidad del 20%, VPP del 91,3% y VPN del 11%. Un 8,08% de los
pacientes fueron subestimados y un 10,9% fueron exagerados. En el analisis
multivariado, la experiencia del cirujano fue el factor predictor mas importante
de precision (OR 2.75, IC 95% 1.681-4.512, p <0.001). La EER fue menos
precisa con lesiones mas grandes (OR 0.219, IC 95% 0.137-0.349, p = 0.004)
y cuando el diagnostico definitivo fue adenocarcinoma (OR 0.84, IC 95%
0.746-0.946, p <0.001)"49,
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2. MORBILIDAD, MORTALIDAD Y ESTANCIA HOSPITALARIA

En la literatura los datos publicados de morbilidad asociada a la cirugia
local por TEM oscilan entre un 2 y un 20%'%°, siendo la gran mayoria

complicaciones menores como son la rectorragia y la incontinencia.

En nuestro estudio, la morbilidad global postoperatoria observada fue de
un 22,2%, ya que 65 pacientes, de los 293 totales, presentaron
complicaciones precoces. Si las analizamos segun el tipo de complicacion, un
9,9% presento rectorragia (N: 29), un 7,8% incontinencia (N: 23) y un 2%
perforacién (N: 6). Pero en 228 pacientes del total (77,8%) no se observaron
complicaciones precoces, y 223 pacientes (76,1%) no presentaron

complicaciones postoperatorias precoces ni tardias.

Un meta-analisis realizado por Kidane en 2015, comparo los resultados
oncologicos de la cirugia local frente a la cirugia radical en 2.855 pacientes
con adenocarcinomas de recto TINOMO, observando menos complicaciones
postoperatorias mayores (RR 0,20; IC 95%, 0,10-0,41) y menos
complicaciones postoperatorias totales (RR 0,16; IC 95%, 0,08-0,30), a favor
de la cirugia local'3'. Observando en este estudio que el grupo de cirugia local
presentaba menos necesidad de estoma permanente (RR 0,17; 1C 95%, 0,09-
0,3, p < 0,001)"'. Y que la mortalidad perioperatoria era significativamente
menor en el grupo de la cirugia local (RR 0,31; IC 95%, 0,14-0,71, p =
0,005)"31,
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Local Resection

Radical Resection Risk Ratio

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl
2.12.1 Transanal Excision
Endreseth 2005'® 1 35 34 256 12.4% 0.22 [0.03-1.52]
Tarantino 2008'° 2 18 4 17 194%  0.47[0.10-225] . R
Subtotal {95% Cl) 53 273 31.7%  0.35[0.10-1.18] B
Total events 3 38
Heterogeneity: Tau?= 0.00: Chi® = 0.43,df = 1 (p = 0.51);1* = 0%
Test for overall effect: Z = 1.70 (p = 0.09)
2.12.2 Transanal Endoscopic Microsurgery
De Graaf 2009 7 80 16 75 11.9%  0.06[001-043] +———=——
Heintz 1998 (high-risk) '* 1 12 1 11 7%  092[0.06-12.95]
Heintz 1998 (low-risk) '? 1 46 2 34 8.5% 0.37[0.03-3.91]
Lee 2003 77 2 52 8 17 225%  0.08[0.02-0.35] B E—
Palma 2009 2 34 4 17 18.6% 0.25[0.05-1.23] e
Subtotal (95% Cl) 224 154  683%  0.16[0.07-0.39] i
Total events 7 31
Heterogeneity: Tau’ = 0.09; Chi’ = 4.39,df = 4 (p = 0.36); I = 9%
Test for overall effect: Z = 4.03 (p < 0.0001)
Total (95% Cl) 277 427 100.0% 0.20[0.10-0.41]% -~
Total events 10 69
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi® = 5.85,df = 6 (p = 0.44);1* = 0% f T T |
Test for overall effect: Z = 4.52 (p < 0.00001) 0.01 0.1 1 100
Test for subgroup differences: Chi® = 0.97,df = 1 (p = 0.33); > = 0% Favors local resection Favors radical resection
Tabla 65. Meta-analisis Kidane. TEM vs Cirugia Radical.
Complicaciones postoperatorias mayores?’3!
Local Resection  Radical Resection Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl
2.14.1 Transanal Excision
Ambacher 1999 1 12 1 25  42%  2.08[0.14-30.54]
Endreseth 2005'® 1 35 87 256 7.2% 0.08[0.01-0.58]
Mellgren 20007 6 69 12 30 18.6% 0.22[0.09-0.52] I
Nascimbeni 2004%' 0 70 25 74 40% 0.02[0.00-033]
Ptok 2007%* 7 120 62 359 20.9% 0.34[0.16-0.72] —
Tarantino 2008 0 18 1 17 32% 0.32[0.01-7.26]
Subtotal (95% Cl) 324 761 582% 0.23[0.10-0.53] .
Total events 15 188
Heterogeneity: Tau’= 0.39: Chi’ =858, df = 5 (p = 0.13); I’ = 42%
Test for overall effect: Z = 3.45 (p < 0.0006)
2.14.2 Transanal Endoscopic Microsurgery
De Graaf 2009”7 4 80 34 75 168%  0.11[0.04-0.30] —
Heintz 1998 (high-risk)'* 1 12 5 1 7.0% 0.18[0.03-1.33]
Heintz 1998 (low-risk) * 1 46 10 34 69%  0.07[0.01-1.55]
Lee 2003 1 52 10 17 7.0% 003[0.00-024]
Palma 2009 1 34 17 42% 0.50[0.03-7.51]
Subtotal (95% CI) 224 154 41.8% 0.11[0.05-0.22] —
Total events 8 60
Heterogeneity: Tau’ = 0.00; Chi’ = 3.06, df = 4 (p = 0.55); I’ = 0%
Test for overall effect: Z = 6.09 (p < 0.00001)
Total (95% Cl) 548 915 100.0% 0.17[0.09-0.30] <
Total events 23 248
Heterogeneity: Tau® = 0.29; Chi® = 15.07, df = 10 (p = 0.13); 1* = 34% r T T ]
Test for overall effect: Z= 5.89 (p < 0.00001) 0.01 0.1 10 100

Test for subgroup differences: Chi’ = 1.84, df = 1 (p=0.18); I’ = 45.6%

Favors local resection

Tabla 66. Meta-analisis Kidane. TEM vs Cirugia Radical.
Necesidad de estoma permanente’3’

Favours radical resection
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Local Resection  Radical Resection Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events  Total Weight M-H Random,95% Cl M-H, Random, 95% CI

2.10.1 Transanal Excision

Ambacher 1999'* 0 12 0 25 Not estimable

Endreseth 2005%' 1 35 6 256 15.7% 1.22[0.15-9.83]

Nash 2009'° 0 137 0 145 Not estimable

Ptok 2007% 0 120 0 359 Not estimable

Tarantino 20087 0 18 0 17 Not estimable

You 2007%° 4 765 25 1359 61.9% 0.28[0.10-0.81] ——

Subtotal (95% Cl) 1087 2160 77.6% 0.44[0.12-1.66] e

Total events 5 31

Heterogeneity: Tau’= 0.37:Chi’ = 1.52,df = 1 (p = 0.22); * = 34%
Test for overall effect:Z = 1.21 (p =0.23)

2.10.2 Transanal Endoscopic Microsurgery

De Graaf 20097 0 80 3 75 7.5% 0.13[0.01-2.55]

Heintz 1998 (high-risk)'’ 0 12 0 1 Not estimable

Heintz 1998 (low-risk)'® ] 46 2 34 76% 0.15[0.01-3.01] *

Lee 2003” 0 52 0 17 Not estimable

Palma 2009% 0 34 1 17 69% 0.17[0.01-4.00] €

Subtotal (95% Cl) 224 154 224% 0.15 [0.03-0.86] — i ——

Total events 0 6

Heterogeneity: Tau’ = 0.00; Chi* = 0.01,df = 2 (p = 0.99); I = 0%

Test for overall effect: Z = 2.13 (p = 0.03)

Total (95% Cl) 1311 2315 100.0%  0.31%[0.14-0.71] T

Total events 5 37

Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 2.38,df = 4 (p = 0.67);I° = 0% r T T |
Test for overall effect: Z = 2.78 (p = 0.005) , 0.01 0.1 1 10 100
Test for subgroup differences: Chi* = 0.94,df = 1 (p = 033);1* = 0% Favors local resection Favors radical resection

Tabla 67. Meta-analisis Kidane. TEM vs Cirugia Radical.
Mortalidad perioeratoria’’

Respecto a la incontinencia fecal, hay estudios en la literatura que
demuestran que el TEM, por el uso de un rectoscopio rigido de 4 cm, o el uso
de separadores anales durante la cirugia local, producen alteraciones
morfoldgicas esfinterianas producidas por la dilatacién anal. Si bien es cierto,
en la mayoria de estudios, como el nuestro, concluyen que la continencia se
normaliza dentro de los 6 primeros meses postoperatorios y que hay mas
riesgo de incontinencia en las lesiones que se encuentran mas cercanas al

margen anal'?2,

En las técnicas de cirugia local, ni en nuestra serie ni en la literatura, no
se describen casos de complicaciones genitourinarias’®. Y la mortalidad

postoperatoria es casi nula'00.103.109.131 ' gjendo en nuestra serie de un 1,02%.

Cuando hablamos de estancia hospitalaria, en nuestra serie la media fue
de 5,8 dias. No se observaron diferencias en la estancia hospitalaria en
relacion al sexo, la clinica preoperatoria por la que se diagnostico el tumor
rectal y el estadio ultrasonico. Si se observaron diferencias, en relacién a la
clasificacion ASA preoperatoria, con mayor estancia hospitalaria cuanto
mayor es el ASA, estancia media de 13,1 dias en los pacientes ASA IV. En
relaciéon al tipo de profilaxis preoperatoria se observdé menor estancia en los
pacientes a los que se le administraba profilaxis antibidtica y de enfermedad

tromboemboadlica.
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La estancia hospitalaria fue significativamente mayor en los pacientes a
los que se realizaba TEM con una media de 6 dias + 5, frente a la cirugia
transanal convencional con 3,7 dias + 2,3. En general podemos afirmar que,
la cirugia local, frente a la cirugia radical, presenta una mejor recuperacion
postoperatoria del paciente, menor tiempo quirurgico y menor estancia

hospitalaria®0%128,

Si analizamos los dias de estancia hospitalaria con respecto a la
morbilidad postoperatoria, se observdé mayor numero de dias en los pacientes
gque presentaban una complicacion precoz, con resultados estadisticamente
significativos, presentando una estancia media de 7,9 dias + 8,2, respecto a
los 5,2 dias + 3,1 de los pacientes que no presentaban complicaciones. La
rectorragia y la incontinencia alcanzaron significacion estadistica, cuando se

estudiaron de manera individual.
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3. RECIDIVA LOCAL

Una de las controversias de la cirugia local es la tasa de recidivas locales
que presenta, ya que en la literatura oscilan de entre el 0 al 28% en
tumoraciones T1'4°, sin embargo, estudios posteriores han observado una
tasa de recidiva local menor, de 0 a 18% en tumores rectales T1 tratados
mediante cirugia local y del 0 al 6,9% en tumores rectales T1 tratados
mediante cirugia radical’®. El meta-andlisis realizado por Kidane et al,
comparando tumores rectales T1 tratados con cirugia local frente a cirugia
radical, observo una tasa de recidiva local mayor en los pacientes tratados
con cirugia local (RR 2,36; IC 95%, 1,64-3,39, p < 0,00001)"31,

SudyorSubgroup __Events Total " Events — Totsl Weight M Random,95%C M-H, Random, 95% I

2.7.1 Transanal Excision
Ambacher 1999'°

25 1.8% 2.08[0.14-30.54]

1 1

Endreseth 2005 4 35 15 256 12.0% 1.95 [0.69-5.55] T
Mellgren 2000%° 12 69 0 30 1.7% 11.07[0.68-181.14] -
Nascimbeni 2004%' 5 70 2 74 51%  2.64[0.53-13.18] -1
Nash 2009'® 9 137 3 145 80%  3.18(0.88-11.48] !
Ptok 20077 7 120 7 359 125% 2.99[1.07-8.36] =
Tarantino 2008 0 180 0 17 Not estimable

You 2007%° 46 601 20 493 50.3% 1.89[1.13-3.15] —
Subtotal (95% Cl) 1062 1399 913% 2.23[1.52-3.25] <>

Total events 84 48

Heterogeneity:Tau® = 0.01:Chi® = 2.45,df = 6 (p = 0.87);1° = 0%
Test for overall effect: Z= 4.14 (P < 0.0001)

2.7.2 Transanal Endoscopic Microsurgery

De Graaf 2009'7 19 80 0 75 1.7% 36.59[2.25-595.53]

Heintz 1998 [high-risk)"’ 4 12 0 1" 1.7% 8.31[0.50-138.60] ]

Heintz 1998 (low-risk)'? 2 46 1 34 24% 1.48[0.14-15.64] -1

Lee2003% 2 52 0 17 15%  1.70[0.09-3373]

Palma 2009“ 2 34 0 17 1.5% 2.57[0.13-50.76] ]

Subtotal (95% Cl) 224 154  87%  438[1.16-1647] R

Total events 29

Heterogeneity:Tau? = 0.30; Chi’ = 4.61,df = 4 (p = 0.33); > = 13%

Test for overall effect: Z= 2.18 (p = 0.03)

Total (95% CI) 1286 1553 100.0% 236[1.64-339] <>

Total events 113 49

Heterogeneity:Tau’ = 0.00; Chi’ = 8.14,df = 11 (p = 0.70); I = 0% f T T l
Test for overall effect: Z= 4.64 (p < 0.00001) 0.001 0.1 10 1000
Test for subgroup differences:Chi” = 0.92,df = 1 (p = 034); 17 = 0% Favors local resection Favors radical resection

Tabla 68. Meta-analisis Kidane. TEM vs Cirugia Radical. Recidiva local 37

Muchos cirujanos pronosticaron que, con la cirugia local, podrian
obtenerse buenos resultados oncoldgicos limitando la reseccion local en
lesiones histologicamente favorables, accesibles y con un tamafio limitado
para asegurar su extirpacion completa. En nuestra muestra la tasa de recidiva
local global fue de un 14,67% observandose 43 pacientes a lo largo del
seguimiento (65,12% adenomas y 34,88% adenocarcinomas). De los 199
adenomas intervenidos mediante cirugia local a lo largo del seguimiento, 28
recidivaron (14,1%), y de los 94 adenocarcinomas, 15 recidivaron (15,9%). Un
dato resefable respecto a los adenocarcinomas de nuestra muestra, es que

se observd una tasa de recidiva mayor en los adenocarcinomas T1 frente a
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los T2. De los 20 pacientes T2 se observo una recidiva local (5%), 19 de estos
habian recibido radioterapia postoperatoria, con el fin de mejorar el control
local de la enfermedad. Sin embargo, de los 60 pacientes T1, se observaron
14 recidivas a lo largo del seguimiento (23,33%).

La asociacion de radioterapia adyuvante tras la cirugia local en tumores
rectales estadio | presenta una disminucién en la recidiva local, observandose
en tumores T1 una tasa de recidiva local de 0% en tumores tratados con
cirugia local con radioterapia adyuvante, frente a 6,3% en los que solo se
realizd cirugia local, en tumores T2 se observo una tasa de recidiva local de
7,3% en los tratados con cirugia local y radioterapia adyuvante, frente al 10%

en los que solo se realizé cirugia local™!.

Nuestra N de pacientes intervenidos por cirugia transanal convencional
era baja, por lo que no se pueden sacar conclusiones validas sobre la técnica
y el numero de recidivas locales, pero en la literatura hay numerosos articulos
que afirman que esta técnica asocia un mayor numero de recurrencias locales,

fragmentacion de la pieza quirurgica y margenes positivos®5-97.

Si analizamos en nuestra serie las recidivas locales en los pacientes que
presentaron complicaciones precoces tras la cirugia local, se observaron
diferencias estadisticamente significativas, con una mayor tasa de recidivas
en los pacientes que presentaban complicaciones 24,6% (N: 16), frente al
11,8% (N: 27) que no las presentaban. Si se analizan de manera individual,
la incontinencia fue la unica complicacion que alcanzd significacion
estadistica, ya que el 43,5% (10 de 23 pacientes) de los pacientes que
presentaron esta complicacion, presentaron una recidiva local a lo largo del
seguimiento. Un estudio reciente del grupo de Xerra-Aracil, afirma que la
perforacién y sutura de la misma, como complicacién tras el TEM, no aumenta

el riesgo de recidiva local ni de diseminacion peritoneal#”.

Por todo ello se recomienda una seleccion cuidadosa de los pacientes
que van a ser sometidos a cirugia local, ademas de un seguimiento estrecho
posterior de los pacientes para poder detectar la recidiva local de manera

temprana y poder planificar una cirugia de rescate, En nuestro estudio, como
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mas tarde comentaremos, se observd una menor supervivencia a 5 afos
(92,5%) en los pacientes que presentaban una recidiva local a lo largo del
seguimiento. Y los pacientes que precisaban una nueva cirugia, pudiendo ser
cirugia de rescate tras la cirugia local al conocer el estadio anatomo-
patolégico definitivo o una nueva cirugia por recidiva local, presentaban una

supervivencia a 5 anos del 89,4%, frente al 98,6% los que no la requirieron.

Las ultimas tendencias que se han estudiado en los ultimos anos es el
uso tratamiento neoadyuvante seguido de cirugia local en el cancer de recto.
Desde que el ano 2014, Habr-Gama publico una serie de pacientes con
respuesta patolégica completa tras la cirugia radical y el tratamiento
neadyuvante en el cancer de recto, se comenz6 a hablar del termino “watch
and wait” o esperar y ver'®®. La respuesta patoldgica completa, definida por
la ausencia de tumor o de células tumorales en la pieza tras la cirugia o la
respuesta patolégica casi completa, que son aquellas piezas de reseccion
donde soélo se identifican pequefos grupos de células tumorales, se produce
entre el 10-40% de los pacientes que reciben tratamiento neoadyuvante'3®.
Por ello, varios autores han investigado sobre el uso de la cirugia local en
pacientes respondedores al tratamiento neoadyuvante frente a la cirugia
radical tras la quimio-radioterapia, y sus efectos en la supervivencia y la
recidiva local. Esto es interesante en los pacientes que presenten un estadio
tumoral T2, ya que los T1 presentan buenos resultados unicamente con
cirugia local. Un ensayo clinico aleatorizado que comparo tumores rectales
T2, G1-G2 y menores de 3 cm, que tras neoadyuvancia con quimioterapia y
radioterapia se incluian en dos grupos, uno de cirugia local por TEM y otro de
cirugia radical con EMT, se observé una respuesta completa en el 30% de los
pacientes (32% en el grupo TEM y 29% en el grupo de cirugia radical), y con
un seguimiento de 84 meses presentaron tasas de recidiva local y
supervivencia similares en ambos grupos’#4. Pero algunos estudios afirman
que el factor que mas se asocia con la recurrencia local como factor de riesgo
principal es el ypT (OR 6.43, IC 95% 3.33-12.42, p < 0,001), y no el cT'46.
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4. SUPERVIVENCIA

La supervivencia a largo plazo es el otro punto clave a analizar en este
estudio, ya que uno de los principios de la cirugia local en el cancer de recto
inicial es poder ofrecer iguales resultados oncoldgicos que la cirugia radical,

pero con una menor morbilidad y mortalidad.

En nuestra serie la supervivencia global de la muestra fue de un 96,4%
a los 5 afios, y un 92,4% a los 20 anos, ya que como el inicio de la serie se
remonta a 1997 los pacientes mas antiguos presentaban seguimientos de mas
de 60 meses, pudiendo calcular asi la supervivencia a 20 anos. Si
comparamos este dato con diferentes series, la supervivencia estimada por la
American Joint Committee on Cancer (AJCC) en los tumores rectales estadio
| es del 96,1% a los 30 meses y del 93,2% a los 60 meses?®, si bien es cierto,
en esta estimacion se incluyen tumores malignos y no diferencia la técnica
quirurgica realizada, y en nuestra serie este dato esta calculado para tumores
benignos y malignos, todos ellos realizando una cirugia local. Un estudio de
2017 con una muestra similar a la de nuestro estudio, con tumores rectales
benignos y malignos extirpados mediante TEM, observé una supervivencia

global a 5 afios del 93%"%".

1,00

",

" HLL\_\\
0,25
w‘

Funcién de distribucién de supervivencia

0 10 20 30 40 50 60
Meses
tadio 0 meses 30 meses 60 meses
Super- n Super- n P Super- n P
vivencia vivencia vivencia
(%) (%) (%)

I 100 14.500 96,1 8.591 —_ 93,2 4.515 —_
o 100 34.361 89,2 19.492 < 0,0001 82,5 10.105 < 10,0001
I 100 26.949 72,7 12.182 < 0,0001 59,5 5.514 < 0,0001
v 100 20.802 17,3 1.832 < 0,0001 8,1 432 < 0,0001

Grafica 37.Supervivencia por estadios TNM AJCC85
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En el analisis estadistico se analizaron diferentes variables que podian
influir en la supervivencia tras el tratamiento de estos tumores con cirugia
local, encontrando diferencias significativas segun el estadio ultrasénico (US),
en adenomas, en recidivas locales, en rectorragia, incontinencia, perforacion,
reoperacion, segun el tipo de tumor rectal benigno y maligno. Por el contrario,
no se encontraron diferencias en la supervivencia segun el sexo, clinica por
la que se diagnodstico el tumor rectal, el tipo de profilaxis preoperatoria, el
riesgo anestésico ASA, la topografia de la lesion, la técnica quirdrgica, en
adenocarcinomas, el gesto quirdrgico de suturar el lecho, el tipo de

hemostasia y la presencia de complicaciones precoces tras la cirugia.

Segun el sexo se observd una supervivencia a 5 afnos del 97,3% en
mujeres y 96,8% en hombres. Respecto a la clinica por la que se diagnostico
el tumor rectal, presentaban una supervivencia a 5 afos del 100% los
pacientes con tenesmo, estreiiimiento y los diagnosticados por métodos de
screnning, de 98,6% los que presentaban diarreas, 96,4% los que
presentaban rectorragia y 93,4% a los que se les realizaba la cirugia local
como control tras una polipectomia. La supervivencia segun el tipo de
profilaxis fue similar, de un 97% en pacientes a los que se realizaba profilaxis
antibidtica y 96,9% en los que se realizaba profilaxis antibiotica y profilaxis de
enfermedad tromboembdlica.

El riesgo anestésico segun la escala de ASA, no observo diferencias,
pero si presentan menores supervivencias los pacientes que presentaban un
ASA mayor, 92,9% en ASA IV, 94,2% en ASA lll, 98,4% en ASA Il, 100% en
ASA |. Quizas esto es debido a que son pacientes con mayor morbilidad y
enfermedades concomitantes que derivan en una menor sobrevida sin

relacionarlo con la enfermedad a estudio.

Segun la topografia de la lesion se observaron supervivencias a 5 afos
que variaban segun donde se localizaba la Ilesion, encontrando
supervivencias de 94,3% en tumoraciones de cara anterior, 96% en cara
posterior y del 100% en el resto de localizaciones. Esta menor supervivencia,
en nuestra serie, de las tumoraciones de cara anterior, podria estar

relacionado con la limitacidon quirurgica que este tipo de lesiones presenta
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para la extirpacion completa de la pared rectal, sobretodo en el caso de las

mujeres.

Cuando se analizaba la supervivencia y el estadio ultrasdnico
preoperatorio, si observaba diferencias significativas con el test de Kaplan-
Meier y cuando se analizaba extrapolandolo a la poblacion general,
encontrando que a mayor estadio ultrasdnico se observaba mas riesgo.
Presentando una supervivencia a 5 afnos de 0% en uTONO, 98,8% en uT1NO
y 87,2% en uT2NO.

La técnica quirurgica de cirugia local realizada, a pesar de no encontrar
diferencias, si observo que a los 5 afos la supervivencia con la cirugia
transanal era del 100% frente al 96,8% con TEM, pero si se calculaba la
supervivencia a los 7 afos esto cambiaba encontrando una supervivencia
mayor en los pacientes intervenidos mediante TEM con un 94,8% y 85,7% en
los pacientes intervenidos mediante reseccién local transanal convencional.
El gesto de suturar o no la lesioén durante la cirugia, no observo diferencias
en la supervivencia a largo plazo, presentando supervivencias del 97,1% vy
96,9%, los pacientes a los que se suturaba el defecto y a los que no se
realizaba, respectivamente. EIl tipo de hemostasia usada durante el
procedimiento tampoco observo diferencias, encontrando supervivencias a 5
anos del 97% habiendo usado el bisturi eléctrico, 97,7% con bisturi
ultrasénico y 92,3% con Ligasure®, este ultimo presenta un numero muy

pequefo de pacientes, por lo que su valor es limitado.

Otras de las variables analizadas que pudieran mermar la supervivencia
a largo plazo son las complicaciones precoces, rectorragia, incontinencia y
perforacién. Estudiandolas de manera global no se observaron diferencias en
la supervivencia de los pacientes que presentaban complicaciones precoces
tras la cirugia frente a los que no las presentaban, observando una
supervivencia a 5 anos de 96,1% en pacientes con complicaciones precoces
y 97,1% en los pacientes que no las presentaban. Si las analizamos de
manera individual, todas ellas presentaban diferencias en el test de Kaplan-
Meier, sin embargo, extrapolando los resultados a la poblacion general segun
Mantel-Haenszel no observaba diferencias en ninguna de ellas (long-rank p:
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0,834, p: 0,986, p: 0,168). La supervivencia calculada a 5 afios fue de 96,2%,
100% y 80% en los pacientes que presentaban rectorragia, incontinencia y
perforacién respectivamente, frente al 97,1%, 96,8% y 97,3% en los pacientes
gque no las presentaban. A pesar de que no presentan diferencias, un dato
llamativo es que en nuestra serie la supervivencia a 5 ainos es mucho menor
en los pacientes que han presentado perforacion. Sin embargo, un estudio
reciente no observa que la perforacion y sutura de la misma, como
complicacién tras el TEM, no aumente el riesgo de recidiva local ni de

diseminacion peritoneal.

Al analizar la supervivencia en los pacientes que presentaban una
recidiva local o pacientes que precisaban una reoperacion a lo largo del
seguimiento, ambas variables observaron diferencias en el test de Kaplan-
Meier y en Mantel-Haenszel (long-rank p:0,000). Observando una menor
supervivencia en los pacientes que presentaban una recidiva local o los que
precisaban nuevas cirugias tras la cirugia local. La supervivencia a 5 afios en
los pacientes que presentaban una recidiva era del 92,5%, frente al 97,8% en
los que no la presentaban. Y los pacientes que precisaban una nueva cirugia
a lo largo del seguimiento presentaban una supervivencia a 5 afios del 89,4%,
frente al 98,6% los que no la requirieron. A pesar de nuestros datos, hay
evidencia de que la cirugia local en pacientes con tumores rectales malignos,
con caracteristicas de mal pronostico, seguidos de cirugia radical no

compromete los resultados oncoldgicos a largo plazo™3.

En nuestra muestra también se observo diferencias entre el tipo de tumor
rectal, adenoma con adenocarcinoma, presentando supervivencias a 5 afos
del 99,5% y 91,4%, respectivamente. En articulos publicados, se describen
tasas menores, con supervivencias a 5 afios de 86% y el 80% en tumores

benignos y malignos, respectivamente’®’.

Cuando analizamos de manera individual los adenomas, se observo una
mayor supervivencia en los pacientes con displasia leve, moderada y en los
gue en la pieza se observaba fibrosis con un 100% en todos ellos a 5 afos,
sin embargo, en la displasia severa se observo una supervivencia del 98,6%
a los 5 anos. Segun el tipo de cirugia realizada en los adenomas, presentaban
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supervivencias del 100% a los 5 anos los pacientes a los que se les realizaba
una escision de pared parcial y mucosectomia, frente a una escisién de pared

completa con un 98,7% de supervivencia a 5 afos.

Analizando nuestra serie de adenocarcinomas, se observaron
diferencias, presentando supervivencias a 5 anos del 100% los tumores
rectales con estadios pT1G1, pT1G3, pT2G1, pT2G3, pTis y otros (carcinoide,
melanoma). Seguidos del 96,6% en tumores pT1G2, 85,6% en tumores
pT2G2, 75% en tumores pT3G1 y 50% en tumores pT3G3. Igual que los
adenomas, si analizamos el tipo de cirugia realizada, se observaron
supervivencias mayores en los pacientes a los que se les realizaba una
escision de pared parcial o mucosectomia con el 100% a los 5 afos, frente al
91,5% si se realizaba escision de pared completa.

Sin embargo, observamos que, de los 9 pacientes, que presentaban un
tumor maligno y fallecidos en relacion al tema de estudio, se habian
infradiagnosticado preoperatoriamente a 6 pacientes, de los cuales 4
presentaban un estadio >pT3 por lo que no presentaban indicacion para

técnicas de cirugia local.

El meta-analisis realizado por Kidane en 2015, comparo los resultados
oncologicos de la cirugia local frente a la cirugia radical en 2.855 pacientes
con adenocarcinomas de recto T1NOMO, observando que la cirugia local
presentaba menor supervivencia a 5 afios en comparacion con la cirugia
radical (RR 1,46; IC 95%, 1,19-1,77, p = 0.0002), sin embargo cuando
estudiaba el subgrupo de pacientes intervenidos mediante TEM no observaba
diferencias en la supervivencia a 5 afos de estos pacientes frente a los

intervenidos con técnicas radicales3.
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Local Resection  Radical Resection Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% Cl
2.1.1 Transanal Excision
Endreseth 2005 n 35 51 256 10.7% 1.58[0.91-2.73] T
Meligren 20007 19 69 6 30 5.4% 1.38[0.61-3.10] I
Nascimbeni 20047 19 70 7 74 55% 2.87[1.25-6.40) —_—
Nash 2009’6 42 137 2 145 14.1% 2.02[1.28-3.20) S
Ptok 20072 20 120 31 359 11.6% 1.93(1.14-3.26) ——
Tarantino 2008%* 1 18 1 17 05% 0.94 [0.06-13.93)
You 20077 136 601 90 493 32.0% 1.24[0.98-1.57) e
Subtotal (95% CI) 1050 1347 79.8% 1.59[1.27-2.00) *
Total events 248 208

Heterogeneity:Tau?= 0.02:Chi? = 7.67,df = 6 (p = 0.26); 1 = 22%
Test for overall effect: Z = 4.02 (p < 0.0001)

2.1.2Transanal Endoscopic Microsurgery

De Graaf 2009'7 20 80 17 75 10.2% 1.10 [0.63-1.94] —
Heintz 1998 (high-risk)'? 5 12 3 n 2.7% 1.53(0.47-4.94) B —
Heintz 1998 {low-risk)'? 10 46 7 34 49% 1.06 [0.45-2.49] B

Lee 20037 0 52 1 17 04% 0.1 [0.00-2.66] *

Palma 20097 4 34 3 17 2.0% 0.67 [0.17-2.65] R
Subtotal (95% Cl) 224 154 202% 1.04[0.69-1.58] S

Total events 39 3

Heterogeneity:Tau? = 0.00; ChiZ = 2.77,df = 4 (p = 0.60); 1 = 0%
Test for overall effect: Z= 0.21 (0.21 (p = 0.84)

Total (95% CI} 1274 1528 100.0% 1.46[1.19-1.77] ‘

Total events 287 239

Heterogeneity:Tau? = 0.02; Chi? = 12.88,df = 11 (p = 0.30);1> = 15% r T T 1
Test for overall effect: Z = 3.72 (p = 0.0002) 0.01 0.1 1 10 100
Test for subgroup differences:Chi? = 3.08,df = 1 (p = 0.08); ¥ = 67.6% Favors local resection Favors radical resection

Tabla 69. Meta-andlisis Kidane. TEM vs Cirugia Radical. Supervivencia "3

La cirugia local en tumores T1 ha demostrado buenos resultados
oncologicos a largo plazo, similares a la cirugia radical, pero en tumores T2
su uso en controvertido, para ello el papel de la neoadyuvancia esta siendo
una fuente de investigacidon constante en los ultimos afios. Ya en el afio 2012,
Lezoche et al, realizé un ensayo clinico aleatorizado comparando pacientes
con tumores rectales T2 respondedores a la neoadyuvancia con intencion
radical e incluyéndolos en dos grupos, uno en los que los pacientes se
sometian a cirugia local mediante TEM y otro en los que los pacientes se
sometian a una cirugia radical con EMT por via laparoscopica, no observé
diferencias estadisticamente significativas en las complicaciones
postoperatorias menores y mayores en ambos grupos y con un seguimiento
medio de 9,6 anos describe una supervivencia relacionada con el tumor de
89% en el grupo de TEM tras neoadyuvancia y 94% en el grupo de cirugia
radical tras neoadyuvancia (p: 0,687) y una recidiva local de 8% y 0% en el
grupo de TEM y grupo de cirugia radical, respectivamente’35. Un meta-analisis
de 2014, que comparaba tumores de recto bajo respondedores a la
neoadyuvancia intervenidos con técnicas de cirugia local versus cirugia
radical, no observo diferencia en la supervivencia a 10 afnos (OR 0.96, IC

0.38-2.43, p = 0.93), siendo una alternativa segura’>.
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Local Excision Radical Surgery Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup  Events  Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Bonnen 19 26 328 405 57.0% 0.64 [0.26, 1.57) —r
Caricato 8 8 17 22 8.9% 5.34 [0.26, 108.26)
Huh 7 9 40 64 25.2% 2.10 [0.40, 10.94) e e e ——
Kunde! 33 37 14 14 9.0% 0.26 [0.01, 5.08) ¢
Total (95% CI) 80 505 100.0% 0.96 [0.38, 2.43)
Total events 67 399

Heterogeneity: Tau’ = 0.18; Chi* = 3,64, df = 3 (P = 0.30); F = 17%

Test for overall effect: Z = 0.09 (P = 0.93) 003 62 : % 20

Local Excision Radical Surgery

Tabla 70. Meta-analisis Shaikh. Neadyuvancia + Cirugia local vs Cirugia Radical. Supervivencia

E incluso hay autores que observan buenos resultados oncoldgicos a

largo plazo, en pacientes seleccionados con tumores rectales T3 con

respuesta completa a la neoadyuvancia a los que se les realiza

posteriormente cirugia local'33.142,
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La cirugia local puede ser una alternativa quirargica en tumores rectales
benignos y malignos seleccionados, T1 y T2 con factores
histopatologicos favorables. Con supervivencia similar a las técnicas
radicales.

Es importante la estadificacion preoperatoria correcta de los tumores

que van a ser intervenidos por técnicas de cirugia local.

El seguimiento de los pacientes que son intervenidos de cirugia local,
por tumores rectales benignos y malignos, debe ser muy estrecho, con
el fin de identificar posibles recidivas locales.

La cirugia local presenta, en tumores rectales malignos seleccionados,
resultados oncoldgicos similares a la cirugia radical, con una morbilidad

y mortalidad menor.

El tratamiento adyuvante o neoadyuvante, con quimioterapia y/o
radioterapia, junto con la cirugia local puede mejorar la tasa de recidiva

local en tumores malignos rectales con estadios >T2.
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Anexos

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA RESECCION ENDOANAL

DATOS DE IDENTIFICACION
Nombre y apellidos del paciente: .............ccoiiiiiiiiiiiii e , Nn°historia: .........ccoeeeennnes
Nombre y apellidos del representante (Si PrOCEAE): ......c.uiuuniiiiiiii et e e e e e e e e e e eea e e eeas

SOLICITUD DE INFORMACION
Deseo ser informado sobre mi enfermedad y la intervencién que se me va a realizar:  Si[_] No[]
Deseo que la informacién de mi enfermedad e intervencion le sea proporcionada @: ............ccuueeiiieiiiiiiiieeiiieiiieeeeeeaieeen

DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO

El cirujano/a me ha explicado que, mediante este procedimiento se pretende extirpar a través del ano la tumoracién que
tengo en el recto. En ocasiones se utiliza un dispositivo especial que se introduce a través del ano y mediante un aparataje
especial se extirpa la tumoracién. Habitualmente es necesario realizar una preparacion previa para limpiar el intestino.

En ocasiones, bien por el estudio intraoperatorio de la pieza quirdrgica o por la imposibilidad de extirpar la tumoracién por
esta via es necesario realizar, en la misma operacién, una intervencién a través de una incisién en el abdomen para
extirpar completamente la lesién. Si hubiera que extirpar el recto, segun la distancia de la lesién al ano se podra o no
reconstruir la continuidad del intestino que, en la mayoria de los casos es posible. En las ocasiones en las que haya que
extirpar el ano habra que realizar un ano artificial permanente en el abdomen. En caso de poder suturar el colon, puede ser
necesario dejar un ano artificial temporal. En ocasiones puede ser necesario ampliar la extirpacion a otros érganos.

El estudio anatomopatolégico definitivo de la pieza quirirgica puede aconsejar una posterior reintervencién para extirpar la
tumoracién completamente.

Cabe la posibilidad de que durante la cirugia haya que realizar modificaciones del procedimiento por los hallazgos
intraoperatorios, para proporcionarme el tratamiento mas adecuado.

El procedimiento requiere anestesia de cuyos riesgos seré informado por el anestesi6logo, y es posible que durante o
después de la intervencién sea necesario la utilizacion de sangre y/o hemoderivados.

Se podra utilizar parte de los tejidos obtenidos con caracter cientifico, en ningiin caso comercial, salvo que yo manifieste lo
contrario.

La realizacién de mi procedimiento puede ser filmado con fines cientificos o didacticos, salvo que yo manifieste lo contrario.

BENEFICIOS DEL PROCEDIMIENTO

El cirujano/a me ha informado que, mediante este procedimiento, se pretende realizar un completo estudio
anatomopatolégico .de | a lesion del recto y evitar las complicaciones de la misma (sangrado, obstruccion,.............. )
que precisarian iNtErVENCION UMGENTE. ... ... et et e e et e e e ea e eea e e e e e e s e eatneeanesaeeans

ALTERNATIVAS AL PROCEDIMIENTO
En su caso pensamos que la reseccién endoanal de la lesién es la mejor opcién, aunque puede realizarse una extirpacion
total O PACIAI AEI FECIO. ... ettt et et et e e e e eaa e e ea e e ea e eean e ean e saeeaeeeaneeanneennns

RIESGOS GENERALES Y ESPECIFICOS DEL PROCEDIMIENTO

Comprendo que, a pesar de la adecuada eleccién de la técnica y de su correcta realizacién, pueden presentarse efectos
indeseables, tanto los comunes derivados de toda intervencién y que pueden afectar a todos los 6rganos y sistemas como
otros especificos del procedimiento, que pueden ser:

Riesgos poco graves y frecuentes: Infeccién o sangrado de la herida, retencién aguda de orina, flebitis. Dolor prolongado
en la zona de la operacién. En caso de extirpacion parcial del recto: aumento del nimero de deposiciones.

Riesgos poco frecuentes y graves: Sangrado o infeccion importante. Alteracién de la continencia a gases e incluso a
heces. Reproduccion de la enfermedad. En caso de extirpacion parcial del recto: Dehiscencia de la laparotomia (apertura
de la herida). Fistula de la anastomosis por alteracién en la cicatrizacién que en la mayoria de los casos se resuelve con
tratamiento médico (medicamentos, sueros, etc.), pero que a veces precisa reintervencion con la realizacion de un ano
artificial. Sangrado o infeccién intraabdominal. Obstruccion intestinal. Disfunciones sexuales que pueden suponer
impotencia.

Estas complicaciones habitualmente se resuelven con tratamiento médico (medicamentos, sueros, etc.), pero pueden
llegar a requerir una reintervencion, generalmente de urgencia, y excepcionalmente puede producirse la muerte.

RIESGOS PERSONALIZADOS Y OTRAS CIRCUNSTANCIAS:
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Declaraciones y firmas:

L 0 PO OO cOonDNIE oo

 DECLARO: Que he sido informado con antelacién y de forma satisfactoria por el médico, del procedimiento
(RESECCION ENDOANAL) que se me va a realizar asi como de sus riesgos y complicaciones.

* Que conozco y asumo los riesgos y/o secuelas que pudieran producirse por el acto quirirgico propiamente dicho,
por la localizacién de la lesién o por complicaciones de la intervencion, pese a que los médicos pongan todos los
medios a su alcance.

* Que he leido y comprendido este escrito. Estoy satisfecho con la informacién recibida, he formulado todas las
preguntas que he creido conveniente y me han aclarado todas las dudas planteadas.

* Que se me ha informado de la posibilidad de utilizar el procedimiento en un proyecto docente o de investigacion sin
que comporte riesgo adicional sobre mi salud.

* También comprendo que, en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacién, puedo revocar el
consentimiento que ahora presto, con sélo comunicarlo al equipo médico.

Firma del médico que informa Firma del paciente
DI/ e DD e

Colegiado n° ..
Fecha: .....ooooiiiiiiiiiiiiiiinns

[ PSPPSR PPPRPPRPN s con DNI: ..o

en calidad de ........coooiiiiiiiiiiii @ CaUSA dE ....oiiiiiiiiiiiii e doy mi
consentimiento a que se le realice el procedimiento propuesto.

Firma del representante

Revocacion del consentimiento:

0 PP , con DNE: ..o

REVOCO el consentimiento anteriormente dado para la realizaciéon de este procedimiento por voluntad propia, y asumo
las consecuencias derivadas de ello en la evolucién de la enfermedad que padezco / que padece el paciente.

Firma del paciente Firma del representante

Imagen 25. Consentimiento informado para Reseccién Endoanal de la Asociacion Espafiola de
Cirujanos
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Imagen 26. Triptico del programa de deteccion precoz del cancer de colon y recto de la

0 de Aragbén
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