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CANCLER DIE COLON
INTRODUCCION.

EPIDEMIOLOGIA.

El cancer colorrectal es la tercera causa de muerte por neoplasias para ambos sexos. v
es la tercera causa de enfermedad por cancer en hombres (seguido de prostata v pulmon)
v en mujeres (después de mama y pulmon). (1).

Los tumores de colon son mas frecuentes en mujeres que en hombres 1.2:1. El riesgo de
desarrollar cancer colonico aumenta con la edad y este riesgo es mavor después de los
40 afos. en E.E.U.U. la media de presentacion es de 72 afios.

La incidencia de cancer colorrectal es alta en regiones industrializadas  (Estzdos
Unidos. Canada. Norte y este de Europa. Australia): y es baja en Asia. Africa v sur de
América.(1).

Globalmente casi 800.000 nuevos casos de cancer colorrectal ocurren cada =0,
calculando aproximadamente 10% de todas las incidencias de cancer v la monal:dad
por cancer colorrectal es estimada en casi 450.000 casos por ano. (4)

En 1998 estos datos fueron estimados en 131,000 nuevos casos de cancer colorreczz] v
56.000 muertes en Estados Unidos.(3)

La variacion geografica esta demostrada por la alta incidencia en nativos de Alaska gue
va de 70 por 100.000 en cambio en Gambia varia de 2 por 100.000.(4.6).

En México segun el resgistro histopatologico de neoplasias del 2000. el cancer de colon
ocupa el segundo lugar de frecuencia en canceres del tubo digestivo. se presenta
principalmente en la sexta v séptima década de la vida.Y en general en hombres ocupa
la 5" causa de neoplasia y en mujeres ocupa la 9" causa por cancer. (33.34)

ETIOLOGIA Y FACTORES DE RIESGO.

La ingestion de carne roja pero no blanca incrementa el riesgo de cancer de colon(2

[a dieta rica en grasa v colesterol produce dcidos biliares secundarios v esterc tdes
neutrales. v esto incrementa la degradacion bacteriana. v excrecion de estos acidos. con
la promocion de carcindgenos colonicos.(7)



lLa dicta alta en fibra esta asociada a una baja incidencia de cancer de colon por que
diluye los carcinogenos fecales. disminuye el transito colonico de estos, v genera un
ambiente intraluminal favorable.(2.7).

La inactividad fisica estd asociada a un riesgo mayor de padecer cancer de colon
aungue ¢l mecanismo no es conocido.(2.8).

Los pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal, (colitis ulcerativa ). tienen una
alta incidencia de cancer colorrectal, los pacientes con colitis ulcerativa se ha asociado
con la duracion de la enfermedad activa. extension de la colitis. desarrollo de displasia
de la mucosa. v duracion de los sintomas.(1)

[a colitis granulomatosa (enfermedad de Crohn) tambien conlleva un incremento de
rieseo de cancer de colon e intestino delgado, aunque ésta no esta tan asociada al cancer
como la colitis uleerosa. a menudo se describen formas atipicas de adenocarcinomas en
pacientes jovenes.

Il riesgo de cancer de colon aumenta  exponencialmente con la duracion de la colitis
3% en la primera década. 20% en la segunda, y 30% en la tercera.(1).

I:l cancer colorrectal se relaciona con la presencia de polipos adenomatosos. el potencial
de transformacion maligna es mas alto en los adenomas vellosos y tubulovellosos que
en los adenomas tubulares, los polipos adenomatosos menores a 1 cm. tienen
posibilidad de malignidad del 1% en comparacion con los mayores de 2 em. que tienen
hasta un 40% de transformacion maligna.(1)

I.a historia de cancer colorrectal incrementa la posibilidad de un segundo primario u
otra malignidad. en mujeres con historia de cancer de mama. endometrio u ovario
tienen una alta posibilidad de desarrollar cancer de colon.(1)



Factores Genéticos

POLIPOSIS ADENOMATOSA

1. Poliposis adenomatosa familiar (PAF).

Constituye 1% de todos los canceres colorrectales.(2) Se transmite por herencia
autosomica dominante con penetrancia variable. La caracteristica ¢s que los pacientes
desarrollan polipos adenomatosos pancolonicos y rectales. Sin tratamiento el 100% de
los pacientes desarrollaran cancer colorrectal. La poliposis coli adenomatosa familiar
(APC). se localiza en el cromosoma 5¢21.(1).

lLas manifestaciones extracolonicas benignas incluyen hipertrotia  del  epitelio
pigmentario de la retina, osteomas mandibulares. (2)

2.Sindrome de Gardner. Estc ademas de PAF incluve ostocomas de craneo. madibula.
v huesos largos. tumores desmoides v anormalidades dentales. Neoplasias de troides,
elandulas adrenales. tracto biliar. higado. hipertrofia del epitclio  retiniano. »
fibromatosis del mesenterio (esta altima  complicacion puede ser fatal es de 8-
139%)(1.9)

3. Sindrome de Turcot. Iste raro sindrome se caracteriza por tumores colorrectales
tumores en SNC.(1).

CANCER COLORRECTAL HEREDITARIO NO POLIPOSICO. (HNPCC).

Responsable de 3% de todos los canceres colorrectales. Estudios resaltan que en este se
incluye la presencia de hasta 100 polipos colonicos.(2).El HNPCC tipo | se caracteriza
por cancer de colon en pacientes menores 43 afos. en varias generaciones dos o mas
décadas mas temprano de lo que cabria esperar en un cancer de colon esporadico.  En
HNPCC tipo Il tiene tumores extracolonicos localizados en el estomago. conductos
biliares. pelvis renal. uréter. vejiga. ovario y pancreas.(10)

los criterios de Amsterdam fueron propuestos cn 1991 para avudar a identificar
pacientes con riesgo de HNPCC. en 1999 estos fueron revisados (Amsterdam 1) donde
se reconocieron a las manifestaciones extracolonicas como parte del sindrome.t2)
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“lres o mas parientes con histologia verificada HNPCC  (colorrectal. endometrial.
intestino delgado. uréter o pelvis renal). uno de los cuales es de primer grado de los
otros dos.

*Cancer colorrectal que involucre a las Gltimas dos generaciones.

*Uno o mas canceres colorrectales diagnosticados antes de los 50 anos.

[Los criterios de Bethesda fueron desarrollados sobre un andlisis de pacientes de alto
riesgo  quienes no se encuentran dentro de los eriterios de Amsterdam  pero tienen
mutaciones demostradas en las lineas germinales MSH2 o MLH1.

*Individuos con cancer en familias conocidos en los criterios de Amsterdam.

* Individuos con 2 parientes con historia HNPCC incluyendo sincronicos y
metacronicos v cancer colorrectales asociados con cancer extracolonicos.
*Individuos con cancer colorrectal y pariente primer grado con cancer colorrectal
vio HNPCC ralacionado con cancer extracolonico y/o adenoma colorrectal, uno de
los canceres diagnosticado antes de 45 anos v el adenoma antes de los 40 afos.

*Individuos con cancer colorrectal o endometrial diagnosticado antes de los 45
anos.

*Individuos con cancer colorrectal lado derecho con histologia indiferenciada

(solido v eribiforme) o histologia diagnosticada antes de los 45 anos.

*Individuos con células en anillo de sello diagnosticado antes de los 45 anos.

*Individuos con adenomas colorrectales diagnosticados antes de los 40 anos.

Sindrome Muir-Torre.l's una variante de HNPCC con tumores de la piel.

POLIPOSIS HAMARTOMATOSA

Son raros vy afectan a poblacion pediatrica y adolescentes y representan 1% de los
pacientes con cancer colorrectal.(2)

1. Sindrome de Peutz-Jeghers. manifestado por multiples polipos en intestino delgado
v erueso manifestado por sangrado y obstruccion y un incremento en el cincer
colorrectal. ademas presentan lesiones pigmentadas mucocutineas. (2)

2. Poliposis juvenil. Existen tres formas de poliposis juvenil. Poliposis coli juvenil
familiar (polipos limitados al colon), Poliposis juvenil familiar (limitado en el
estomago). poliposis juvenil generalizada ( polipos distribuidos a lo largo del tracto
eastrointestinal).(2).



3. Enfermedad de Codwen. Maltiples Hamartomas v lesiones mucocutancas.
aproximadamente 10% de los pacientes tienen tumores tiroideos y 30% tienen lesiones
mamarias,

DIAGNOSTICO
Los sintomas asociados a cancer colorrectal incluye sangrado gastrointestinal. cambio

en los habitos intestinales. dolor abdominal, pérdida de peso, cambios en el apetito.

lLos examenes fisicos pueden revelar masa palpable. adenopatias, ictericia
hepatomegalia o signos pulmonares se presentan en la enfermedad metastasica.(2)

La evaluacion completa incluye historia clinica completa, y examen fisico. pruebas de
laboratorio. colonoscopia v tomografia .(2)

El nivel de antigeno carcinoemnbrionario (CEA) puede estar elevado pero nos sirve

como monitor va que se debe reducir a un nivel normal después de la cirugia.(13)

Con ¢l advenimiento de las téenicas de biologia molecular . como DNA genomico
podemos evaluar algunas alteraciones de tipo genético. (2,14)

SCREENING

La presentacion de Poliposis adenomatosa y cancer de colon asi como el aumento en
las tasas de incidencia de cancer colorrectal. amerita abordajes agresivos de screening
por lo que revisaremos las recomendaciones del consorcio gastrointestinal para el
cancer rectal en pacientes con riesgo promedio e incrementado.(11.12)

Rieseo promedio

Sangre oculta en heces: realizarla cada afio. En pacientes con test positivo deben ser
seguidos con colonoscopia.

Sigmoidoscopia flexible: Realizar sigmoidoscopia flexible cada S anos.

Sangre oculta en heces v sigmoidoscopia flexible: realizar sangre oculta en heces cada
ano v sigmoidoscopia flexibla cada 5 afios.

Colonoscopia: realizarla cada 10 aios.

Colon por enema con doble contsraste: realizarlo cada 5 afios.



Riesgo incrementado para cancer de colon

Poliposis adenomatosa familiar: sigmoidoscopia flexible iniciando a los 10 o 12 afos v
test genético. En este punto muchos pacientes son sometidos a colectomia total con
anastomosis ileorectal o a una proctocolectomia con ileostomia o anastomosis ileo-anal.

Cancer colorrectal hereditario no poliposico: Colonoscopia cada 1 o 2 afios iniciando
20-25 afos. o 10 afos antes de la edad del diagnostico o deteccion del primer familiar,
Test genético y considerar screening para detectar cancer de endometrio y ovario.

Historia personal de polipos adenomatosos. Cuando encontramos uno o mas de un
polipo maligno o largo o sésil. o colonoscopia incompleta. el seguimiento con
colonoscopia debe ser a corto plazo. En tres o mas pélipos seguir con colonoscopia
cada 3 anos. en uno o dos polipos menores de 1 em. seguir con colonoscopia cada 5
anos.

Historia personal de cancer de colon: Cuando la colonoscopia es incompleta cerca del
tiempo del diagnostico  por obstruccion repetir la colonoscopia cada 6 meses. despuds
de la reseccion quirargica. Y si la colonoscopia fue completa cerca del tiempo de
diagnostico de cancer rectal. repetir cada 3 anos. si el resultado es normal repetir cada 5
anos.

ESTADIFICACION

Esta clasificacion solo es aplicable para carcinomas. v esta basada en la dltima
clasificacion hecha por la UICC en 2002.(15)

T0. No evidencia de tumor primario.

Tis. Carcinoma in situ. Intraepitelial o invasion de la lamina propia.

T1. Tumor que invade la submucosa.

T2. Tumor que invade la muscularis propia.

T3. Tumor que invade hasta la muscularis propia y hasta subserosa o dentro de los
tejidos perirrectales o pericolicos.

T4. Tumor que invade directamente otros organos o estructuras v/o perfora peritoneo
visceral.

N0. No metastasis ganglionares
NI. Metastasis en -3 ganglios regionales
N2. metastasis en 4 o mas ganglios regionales.

M0O. No metastasis a distancia.
M1. Metastasis a distancia.
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ESTADIOS

I-stadio T N M

I'stadio 0 Tis NO MO
Estadio | T1.T2 NO MO
Estadio 1A 13 NO MC
Estadio 1IB T4 NO MO
Estadio 1I1A TI1,12 NI MO
Estadio 111B T3, T4 NI MO
Estadio I11C T N2 MO
Estadio IV T N M1

FACTORES DE PRONOSTICO
El colegio americano de patologos, publico junto con su panel de expertos un concenso
para la validacion de un largo nimero de factores pronésticos y predictivos para el

cancer colorrectal. (16)

Las variables fueron categorizadas del 1 al IV. Y esto esta basado de acuerdo a la
importancia del pronostico basado en la evidencia de multiples estudios estadisticos.

Categoria I: Aqui entran el TN.M. | la invasion vascular y linfatica, el tumor residual
después de la cirugia, nivel de antigeno carcinoembrionario (ACE).

Categoria IIA. Grado tumoral, margenes radiales, y tumor residual en el especimen de
reseccion después de la terapia neoadyuvante.

Categoria I1B. Tipo histologico, alto grado de MSI (inestabilidad microsatélite) Y
pérdida de la heterocigocidad.

Categoria [I1. Contenido DNA., invasion perineural, respuesta inflamatoria peritumoral,
diferenciacion neuroendocrina, organizacion y proliferacion nuclear

Categoria V. Tamaro tumoral y grosor tumoral.



TRATAMIENTO.

ABORDAJES QUIRURGICOS EN EL TRATAMIENTO DEL CANCER DE
COLON.

Para el tratamiento de los estadios LI y 111 del cancer de colon el tratamiento esta dado
de acuerdo a la localizacion de la lesion en el colon. la localizacion determina que
region del colon serd removida asi como la extension de la vascularidad y drenaje
linfatico. (17.18).

Reseccion del colon derecho

Lesiones en el ciego o colon ascendente son manejadas con hemicolectomia derecha,
cuando es removido el colon derecho la continuidad intestinal puede ser reestablecida
con una anastomosis ileo-transverso anastomosis de manera manual o con engrapadora.

Reseccion del colon transverso

Para las lesiones localizadas en el colon trasnverso, se pueden realizar una variedad de
abordajes, las lesiones que estan proximas a la flexura hepatica pueden ser resecadas
junto con el colon ascendente, esta reseccion incluye la arteria célica media, la ventaja
que la continuidad intestinal se puede realizar con el ileon al resto del colon. De igual
forma las lesiones distales del colon transverso se pueden realizar junto hemicolectomia
izquierda. en lesiones centrales de transverso se puede realizar la reseccion del
segmento y realizar colocolo-anastomosis con movilizacion del angulo hepatico.

Reseccion del colon descendente

Para las lesiones del colon descendente el angulo esplénico debe ser movilizado y se
debe ligar la arteria colica izquierda. el colon transverso puede ser movido a la regién
del sigmoides para su anastomosis, cuando el colon sigmoides esta comprometido, se
debe resecar y realizar la anastomosis del transverso con el recto.






POLIPOS Y ESTADIO CLINICO I DE CANCER DE COLON

El manejo de los polipos y del cancer de colon en estadio clinico 1 es a través de la
reseccion quirtrgica, Los polipos con cancer manejados con polipectomia no requieren
resecciones adicionales  si los margenes son libres de tumor. Las lesiones sésiles con
biopsia realizada que muestran un cancer invasor deberan ser manejados con reseccion
intestinal. Después de la completa reseccion de una lesion en estadio 1. no requiere de
terapia adyuvante la sobrevida a 5% es de 95%. (19.20)

ESTADIO CLINICO I1 Y Il DEL CANCER DE COLON

El manejo primario del cancer de colon en estadio II y 11 es la reseccion quirtrgica. sin
embargo estos estadios tienen un alto riesgo de micrometastasis residuales. El objetivo
del tratamiento después de la reseccion quirtrgica es erradicar cualquier residual que
pudiera estar presente.

En el Estudio C-01 el NSABP asignaron 1166 pacientes con estadio B y C de dukes en
uno de tres brazos , cirugia sola, tratamiento con bacilo de Calmette- Guerin o el
régimen de quimioterapia a base de semustine, vincristina y flouracilo, no hubo
diferencia estadisticamente significativa entre el grupo de BCG y cirugia sola, sin
embargo el grupo tratado con quimioterapia tuvo significativamente periodo libre de
enfermedad mayor, que el grupo control. Este estudio fue el primero en demostrar que
la quimioterapia postoperatoria tiene una ventaja en la sobrevida después de la
reseccion colonica.

El levamisol es un antihelmintico que basado en la observacion in vitro de que produce
un aumento de la respuesta inmune, se realizd un estudio INT 0035, en el cual se
asignaron los pacientes a tres brazos de tratamiento, el primero cirugia sola, cirugia
seguida de un afo con 5FU y levamisol o cirugia seguida de 1 afio con levamisol solo,
teniendo como resultado que el tratamiento con levamisol solo no tenia un efecto
significativo en la mortalidad y recurrencia. (21)
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Estudios han demostrado los beneficios del SFU v leucovorin. en ¢l tratamiento
advuvante del cancer de colon.(1). sin embargo para el tratamiento especitico de los
estadios 11 de cancer de colon. donde se han identificado indicadores pronosticos  que
nos llevan a un alto fallo locorregional, en pacientes con estadio 1. estos incluyen
obstruccion v perforacion.  elevacion preoperatoria del antigeno carcinoembrionario.
tipo histologico mal diferenciado. v tumores con delecion de 18q. Por lo anterior en
pacientes con 2 o mas de estos factores  tienen pronostico similar a los del estadio
clinico I por lo que el tratamiento con quimioterapia debe ser igual que a pacientes
con estadio clinico 111 (22)

Las guias del NCCN (National Comprehensive Cancer Network) 2005. mencionan 6
meses de tratamiento a base de 5FU y leucovorin  como tratamiento adyuvante en
pacientes con estadio clinico 11, (ganglios positivos), la quimioterapia adyuvante no se
considera un tratamiento estandar para el estadio 11.

Otros estudios han tratado de demostrar la actividad antitumoral de combinaciones de
Irinotecan 3FU/leucovorin, u Oxiliplatino SFu/leucovorin es superior a SFU/leucovorin
solo. (23)

El estudio MOSAIC  evalud SFU/leucovorin = vs SFU/Leucovorin/Oxiliplatino
(FOLFOX 4), con una mediana de seguimiento de 3 afios, el intervalo libre de
enfermedad fue superior en el FOLFOX 4, en estadios III, fue de 66% vs 72% y en
estadio I 84% vs 87% respectivamente, sin embargo la toxicidad fue superior en el
régimen de FOLFOX 4. con neutropenia grado 3-4 en el 41% vs 5%. (24)

La adicion de irinotecan documento un alarmate aumento en la mortalidad temprana en
un brazo experimental. con 18 muertes en los primeros 4 meses de tratamiento vs 6
muertes con ¢l brazo control. (25).

RADIOTERAPIA PARA CANCER DE COLON.

El papel de la radioterapia es poco definido para el cancer de colon comparado con el
cancer rectal. Estas diferencias se deben a la anatomia, historia natural. y la biologia
tumoral. sin embargo aun con estas diferencias existen 2 situaciones en las que es
razonable ¢l uso de la radioterapia. La primera situacion es en aquellos pacientes en los
cuales tienen un alto riesgo de recurrencia locorregional en presencia de margenes
IMICTOSCOPICOS 0 MACTOSCOPICOS.



Fsto incluve casos de margenes positivos de reseccion. o en 14 los cuales estan
adheridos a estructuras o tejidos que no pueden ser resecados. estos casos son buenos
candidatos a regimenes de quimioterapia v radioterapia v cjemplos de estas situaciones
son tumores del ciego que invaden la pared abdominal. o pared posterior. tumores del
angulo hepdtico con  invasion duodenal. o canceres sigmoides con invasion de
estructuras pélvicas.La dosis de RT se debe individualizar, sin embargo se cree que
dosis de 20-30Gy. concomitante con quimioterapia son bien tolerados. (26.27)

TRATAMIENTO DEL ESTADIO CLINICO IV

Para este grupo de pacientes con enfermedad metastasica para cancer colon, la
completa reseccion quirtrgica, puede ser una opcion que de ventaja en sobrevida. Esto
es especialmente cierto con respecto a la enfermedad metastasica del higado o pulmon.
Numerosos abordajes han sido explorados dependiendo del 6rgano involucrado, terapia
con infusion organo-especifica, aislada o continua, ablacion con radiofrecuencia o
crioterapia. detumorizacion. y radioterapia.(2)

Sin embargo el manejo de la enfermedad metastasica no resecable, esta encaminada a la
paliacion y al control de los sintomas, y a retardar el tiempo libre de progresion de la
enfermedad. (2)

Las opciones de quimioterapia son multiples. sin embargo deben tener los pacientes un
adecuado estado general, y una adecuada funcion renal, hepatica y buena reserva en la
médula 6sea.(2)

Dentro de los agentes utilizados para la quimioterapia para el cancer de colon en
estadios avanzados, esta el SFU solo o en combinacion con leucovorin. sin embrago
nuevos agentes han sido estudiados, entre estos tenemos al Irinotecan un inhibidor de la
topoisomerasa I, estudios fase III, muestran un incremento en la sobrevida comparado
con 5FU. Irinotecan incrementa la sobrevida de 27 a 41 %. La toxixidad de Irinotecan,
incluye diarrea y neutropenia.(1,28)

Otro esquema estudiado es de 5FU/leucovorin/Irinotecan. resultados de dos largos
estudios, comparando la combinacion de S5FU/leucovorin/Irinotecan vs  SFU y
leucovorin la primera combinacion es una buena opcion basado en que cuenta con una
actividad tumoricida superior, la FDA, aprobo esta combinacion como primera linea de
tratamiento en pacientes con cancer colorrectal metastasico en 2000. (29).

La capecitabina (Xeloda). es una pirimidina flourinada recientemente aprobada para el
cancer de colon. esta es convertida a 5FU después de la ingestion oral. estudios
recientes en fase 1T demostraron que la capecitabina produce altas tasas de respuesta
mejores que el SFU/leucovorin. Sin embargo la sobrevida v tiempo de progresion de la
enfermedad fueron similares. (1.30).



I Oxihiplatino (eloxating. ¢s una nueva diaminocicloxane platno. tiene actividad
demostrada en pacientes  con cancer de colon. tasas de respuesta del 27% han sido
reportadas con Oxiliplatino solo v tasas tan altas como 37% combinado con SFU. eslos
ultimos pacientes tuvieron una sobrevida mavor de 20 meses. Sin embargo muchos de
estos pacientes habian recibido.  segundas v terceras lineas  de quimioterapia por
progresion de la enfermedad. la toxicididad del Oxiliplatino incluyen natsea y vomito
asi como neuropatia periférica reversible. (1)

El Oxilipaltino combinado con infusion con SFU/Leucovorin fue aprobado por la FDA.
en 2002. como segunda linea de quimioterapia para pacientes con progresion de la
enfermedad después del tratamiento con Irinotecan/5FU/Leucovorin.(1)

La administracion intrahepatica de Floruxidina en estudios han demostrado una alta
respuesta lerapéutica con la administracion intrahepatica de Floxuridina junto con
terapia sistémica, un reciente meta-analisis. compararon la administracion intravenosa
vs intraraterial en pacientes con enfermedad irresecable. confinado al higado.
mostrando ventaja con la administracion intrarterial. La administracion intrahepatica se
ha asociado con ulceras gastroduodenales, hepatitis, y colangitis esclerosante.(1)

Como ultimo recurso se estan utilizando a los anticuerpos monoclonales, el factor
relajante del endotelio vascular (VEGF), el inhidor receptor SU5416, el anticuerpo
monoclonal C225 y rhuMab- VEGF pueden tener respuestas en estadios avanzados y
se estan relacionando combinaciones con la quimioterapia convencional.(1)

SEGUIMIENTO DESPUES DEL MANEJO DE CANCER DE COLON CON
INTENTO CURATIVO.

El segumiento después del manejo definitivo tiene dos metas, primero pacientes con
una historia de cancer de colon tienen un alto riesgo de un segundo primario de cancer
de colon. Y segundo identificar probables recurrencias locales o a distancia con
probabilidad de curaciéon con tratamiento quirtirgico. Se han recomendado multiples
modalidades de regimenes de segumiento: (1.2,31,32).

1. mediciones del nivel CAE

2. cuidadosa historia y examen fisico

3. pruebas de funcion hepatica incluyendo transaminasas y deshidrogenasa lactica
4. cuentas completas sanguineas

5. sangre oculta en heces

6. radiografia de torax
tomografia computada

8. estudios de imagen pélvicos
9. proctosigmoidoscopia flexible
10. colonoscopia. (2)
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Recomenduciones del NCCN para monitorizacion y seguimiento postratamiento para
cincer de colon

Examen fisico, incluvendo examinacion rectal digital. con sangre oculta en
heces cada 3 meses por 2 afios y luego cada 6 meses por 5 anos.

Cuentas hematicas completas cada 3 mseses por 2 afios v luego cada 6 meses
por 3 anos.

Nivel preoperatorio de CEA vy medicion cada 6 meses por 2 afos V
posteriormente anual por 5 afos.

Radiografia torax cada afio por 5 afios en estadios I1 y 111

Cada 6 meses por 10 afios si hubo metastasis abdominales o hepaticas

Cada 3 meses por 20 anos si hubo reseccion de metastasis pulmonares.
Tomografia abdominal cada 6 meses o anual por 3 afios si hubo metastasis
abdominales o hepaticas.

Colonoscopia cada ano.



JUSTIFICACION

Ll cancer de colon es la tercera causa mas frecuente de cancer tanto en hombres como
en mujeres. En México existen pocos datos y publicaciones a cerca de la prevalencia de
esta enfermedad. el cancer de colon en estadios iniciales tiene una sobrevida a 3* de
aproximadamente 90-953%q segiin distintas publicaciones, sin embargo en nuestro pais la
mayoria de las neoplasias colonicas se diagnostican en estadios localmente avanzados.
esto secundario a que la mayoria de la sintomatologia en estadios tempranos es vaga y
poco florida y cuando ¢sta sintomatologia se hace evidente es cuando los tumores se
encuentran en estadios avanzados. aunado a esto en México no contamos con programas
de screening bien estandarizados que nos pudieran orientar a diagnosticar neoplasias
colonicas en estadios mas tempranos.

De lo anterior se desprende la utilidad de conocer la verdadera prevalencia de la
enfermedad. en nuestro hospital y en nuestro pais, ademas de contribuir a la estadistica
nacional. conocer ¢l comportamiento de esta neoplasia en nuestra poblacion y saber la
efectividad de los tratamientos quirargicos asi como de la adyuvancia a base de
quimioterapia.

Pretendemos con este trabajo. realizar una base de datos de la cual se puedan desprender
futuras investigaciones v publicaciones v en base a este conocimiento conocer mas a
cerca de la biologia tumoral en nuestra poblacion v asi hacer mas efectivos nuestros
programas de prevencion v tratamiento.
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OBJETIVOS

[.os objetivos del estudio son :

fad Ped

6.

conocer la frecuencia con la que se presenta el cancer de colon en nuestra
unidad.

conocer edad y sexo con mas frecuencia de cancer de colon.

conocer la sintomatologia. nivel de karnofsky. estudios de extension que se
solicitaron para cada paciente de nuestra unidad.

conocer los resultados y seguimientos de los diferentes tipos de tratamiento
utilizados en la unidad.

saber a cerca de las complicaciones. sobrevida. recurrencia de acuerdo a cada
tipo de tratamiento utilizado en nuestros pacientes.

establecer una base de datos que se establezca como precedente para nuevos
estudios.

contribuir a la estadistica nacional.
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TIPO I

lad b —

POBL:

CRITE

lad

MATERIAL Y METODO

JE ESTUDIO.
RETROSPECTIVO
IRANSVERSAL
DESCRIPTIVO
ACION.
Se realizard una busqueda en los registros del servicio de oncologia de los
pacientes con diagnostico de cancer colorrectal v que hayan recibido tratamiento
quirargico en un periodo de enero 1993 a dic 2003.
Se obtendrin y revisaran los expedientes en el servicio de oncologia v se
integrara la informacion solo de los que esten completos para los fines que este
estudio requiere.
Una vez obtenidos los expedientes para el estudio. se realizara el vaciado en la
hoja de recoleccion de datos.
“RIOS DE INCLUSION
Pacientes con diagnostico de cancer de colon en cualquiera de sus segmentos
anatomicos.
pacientes que havan recibido tratamiento quirtrgico en cualquiera de sus
modalidades.
que cuenten con expediente completo para finalidad del estudio.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1.

7
-]
3

¥ sean

Expedientes con cancer en localizacion diferente al colon incluyendo recto.
expedientes incompletos.

expedientes en los cuales no se llevd a cabo ningun tipo de tratamiento en
cualquiera de sus modalidades paliativo o curativo.

exa hoja de recoleceion de datos



METODO ESTADISTICO

Se realizara el método estadistico de tipo descriptivo, con analisis multivariado. Los
datos recolectados de la revision  completa del expediente fueron codificados v
digitados para su analisis en el programa SPSS version 12.0 . windows, los textos,
cuadros y graficas se procesaron en una PC. utilizando Word y Excell.
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RESULTADOS

Se revisaron los registros de cirugia del servicio de oncologia  buscando pacientes
operados con  diagnostico de cancer colorrectal encontrando un total de 112 pacientes.
de enero 1993 a diciembre 2003, eligiendo para éste estudio tnicamente los tratados
quirtrgicamente v con diagnostico de cancer de colon, excluyendo cancer de recto v
con expediente incompleto, siendo sélo 30 pacientes.

Se encontraron un total de 19 (63.3%) pacientes femeninas y 11 (36.6%) masculinos .
con un rango de edad desde los 25 afios hasta los 79 afios, con una media de 42 anos.
de acuerdo al indice de karnofsky encontramos que 15(50%) pacientes se encontraban
con un karnofsky de 80%. seguidos de 7(23.3%) pacientes con indice de 90%. 5
(16.6%) con 70% . se encontraron 2(6.6%) con un indice de 60%. y solo uno con un
indice del 100%(3.3%).

El sintoma de presentacion fue dolor en 25 (83.3%) pacientes, 3(10%) pacientes con
hematoquesia y 2(6.6%) con obstruccion intestinal .

La localizacion anatomica del tumor fue en 14(46.6%) pacientes colon ascendente . en
sigmoides 9(30%) pacientes . colon descendente en 5(16.6%) pacientes . y en transverso
2 (6.6%) pacientes .

De acuerdo al estadio clinico solo pudimos estadificar 18(60%) pacientes y 12(40%)
no se estadificaron por no contar con el estadio en el expediente: de los primeros.
2(11.1%) se encontraban es estadio clinico | | estadio clinico IIA. 1(5.5%) paciente .
estadio clinico 1IB 2 (11.1%) pacientes . IIIA | (5.5%) paciente , IIIB 3 (16.6%)
pacientes . estadio clinico 111C 4 (22.2%) pacientes . y en estadio clinico [V, fueron 5
(27.7%)pacientes.

Se realizo medicion de antigeno carcino-embrionario a 19 (63.3%)pacientes y a
11(36.6%) no se le realizo medicion preoperatoria; de los que se realizd medicion
preoperatoria  encontramos que 8 (42.1%)pacientes  se encontraba con niveles por
éncima de Sng/dl. v 11 (57.8%) pacientes se encontraban abajo de Sng/dl.
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Dentro de los estudios de extension encontramos que la tomogralia computada se pidio
a 16 (33.3%) pacientes v a 14 (46.6% )pacientes no. La colonoscopia fue solicitada en
17(56.6%) pacientes vy en 13 (43.3%) pacientes no fue solicitada .

El reporte de patologia mostréd que 29 (96.6%) pacientes fueron adenocarcinomas
solo 1 (3.3%) paciente fue tumor carcinoide .

Fueron sometidos a exploracion quirdrgica a todos los pacientes encontrando que de los
pacientes operados a 24 (80%)se realizo la cirugia con intento curativo vy a solo 6
(20%) con finalidad paliativa.

Se realizo hemicolectomia derecha con ileotransverso anastomosis en 14 (46.6%).
sigmoidectomia en 5 (16.6%) pacientes , hemicolectomia izquierda en 4 (13.3%)
pacientes . colostomia en 3(10%) pacientes . reseccion anterior baja 2 (6.6%)
pacientes. colectomia de transverso en 1 (3.3%) paciente y solo un paciente con
ileostomia (3.3%).

Con ganglios positivos 12(40%). ganglios negativos 9 (30%). y los otros 9(30%). sin
reporte ganglionar.

Se manejaron con adyuvancia a base de SFU y leucovorin a 17(36.6%) v 13(43.3%)
pacientes se manejaron sin adyuvancia. 17(56.6%) por EC Il y IV: no se dio QT por
pertenecer a EC 1y 11 en 3 (23%) y en 10 (76.9%) por estar fuera de tratamiento
oncologico curativo o paliativo.

Se trato solo un paciente (3.3%) con radioterapia postoperatoria por presentar tumor
residual a nivel duodenal y los otros 29 (96.6%) pacientes se manejaron sin
radioterapia.

Presentaron recurrencia locorregional 7 (23.3%) pacientes, ¢éstas se presentaron dentro
de los primeros dos afios con un rango de 6 a 24 meses con una media de 12 meses.
Presentaron persistencia tumoral solo 2 pacientes (6.6%).
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De los 30 pacientes. se encontrd una sobrevida a 2 anos en solo 7(23.3%) pacientes
los otros 23(76.6%) pacientes  fallecicron en menos de 2 anos.De los primeros
encontramos que S (71.4%) se encontraban  sin actividad tumoral. v con actividad
tumoral 2 ( 28.5%) pacientes. Los 235 (76.6%) pacientes fallecidos presentaron actividad
tumoral en menos de 2 anos. Se encontro un rango de sobrevida para todos los grupos
de 3 meses hasta 9 aios con una media de 18 meses.

No hubo ningun paciente que se tratara con la modalidad de quimioterapia
neoadyuvante.

Dentro de las complicaciones encontradas en el postoperatorio s¢ reporto una
dehiscencia de anastomosis (3.3%) tratada con tratamiento médico conservador a base
de nutricion parenteral total hasta su resolucion; infecciones de la herida quirargica en
solo 2 (6.6%) pacientes tratadas con lavado de herida y antibioticoterapia y una
trombosis venosa profunda de extemidades pélvicas en 1 paciente (3.3%) tratada con
anticoagulantes.

No se reporté mortalidad atribuida a la cirugia en ningin paciente.



ANALISIS

Despues de realizar la revision de 112 expedientes con diagnostico de  cancer
colorrectal. encontramos que solo 30 expedientes tueron elegibles para el proposito del
estudio. Encontramos una relacion hombre-mujer de 1:2. con una prevalencia de cdad
desde los 25 anos hasta los 79 anos con una media de 42, No encontramos una
correlacion positiva entre nuestros resultados v lo reportado en la literatura va que en

ésta se menciona una relacion 1:1 y media de presentacion a los 72 aiios.

El indice de Karnoksky que con mayor frecuencia encontramos fue de 80%, seguidos de
los pacientes con indice 70%. en una minoria encontramos a pacientes con indices de 60
¥ 100%.encontrando que la mayoria de nuestros pacientes se encontraban con actividad
normal. v algunos signos y sintomas de la enfermedad.

El sintoma principal encontrado en el 83% de nuestros pacientes fue el dolor. seguido
de sangrado oculto v en menor proporcion datos de obstruccion intestinal, esto se
correlaciona positivamente con lo mencionado en la literatura.

En cuanto a localizacion anatomica de la tumoracion encontramos que el colon derecho
fue el mas frecuente. y en menor proporcion el sigmoides, descendente y transverso.

En cuanto a la estadificacion encontramos dificultades para realizar ésta ya que la
estadificacion es patologica de acuerdo a la invasion de las paredes colonicas por la
tumoracion y de acuerdo al nimero de ganglios resecados en la linfadenectomia, y en
algunos expedientes estos datos no eran claros o no estaba el reporte por parte del
servicio de patologia. De tal suerte que pudimos estadificar a 18 pacientes (60%). De los
cuales solo el 11.1% se encontraban en estadio clinico . en estadio clinico I el
16.6%. En estadio clinico [l encontramos al 44.4% y en estadio clinico IV
encontramos al 27.7%. Aqui podemos observar que el 72.1% de los pacientes se
encuentraban en estadios localmente avanzados. lo cual se correlaciona de forma
positiva con los malos resultados encontrados en la sobrevida a 2 afos, ya que por
pertenecer a estadios avanzados los pacientes tienen una sobrevida menor.

En cuanto a la medicion del antigeno carcinoembrionario se realizo sélo en 63% de los
pacientes. v solo en 42.1 % de éstos se encontrod elevado este marcador. En este punto
cncontramos que no se realizo medicion a todos los pacientes, esto debido a  que no
siempre se cuenta con este recurso en el hospital: y contrasta con lo reportado en la
literatura de que la medicion de este marcador se encuentra dentro de los factores de
pronastico mas importantes (categoria ).
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Los estudios de extension que con mavor frecuencia se solicitaron fue la colosnoscopia
en 36.6%0. tomogratia computada 33.3%: observando que no  todos los pacientes se
complementaron con estudio de tomogratia para evaluar la posibilidad de entermedad
metastasica hepdtica. o la realizacion de colonoscopia para descartar la posibilidad de
tumores sincoonicos. contrastando con lo reportado en la literatura en donde estos
estudios son indispensables para fines de estadificacion v valoracion de enfermedad
metastasica.

El1 96.6% de todos los pacientes de este estudio, el diagndstico histopatologico final fue
de adenocarcinoma de colon y solamente un paciente se reportd como tumor carcinoide.
Observando que esta variable se correlaciona positivamente con lo reportado en la
bibliogratia.

Dentro  del tratamiento quirtrgico encontramos que se realizaron en  46.6%
hemicolectomias  derechas con ileotransverso  anastomosis. seguidas  de
sigmoidectomia. hemicolectomia izquierda, reseccion anterior baja . colostomia v
ileostomia, cabe resaltar en este punto que 80% de los pacientes fueron sometidos a
tratamiento quirtrgico con intento curativo y solo 20% se sometieron a cirugia con
finalidad paliativa.

Dentro del analisis de la pieza por el servicio de patologia encontramos que en el 40%
encontramos ganglios metastasicos positivos, en 30% ganglios negativos y el resto de
los pacientes no se documentaron ya que el reporte de patologia no contaba con reporte
de enfermedad ganglionar positiva o negativa por lo que quedaron como
indeterminados.

En 56.6% de los pacientes se manejaron con adyuvancia a base de quimioterapia con
SFU vy leucovorin - por pertenecer a estadios clinicos localmente avanzados, el resto de
los pacientes que fueron un total de 13 (43.3%) no recibieron quimioterapia por
pertenecer a estadios clinicos tempranos o por va estar fuera de cualquier tratamiento
oncologico con fines paliativos o curativos.

En cuanto al empleo de radioterapia como modalidad de adyuvancia, sélo se encontro
un paciente el cual fue candidato a esta modalidad de tratamiento. que fue por
encontrarse con tumor residual.
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La recurrencia locorregional la encontramos  en 23% de los pacientes.  encontrandola

dentro de los primeros dos anos. tal vez atribuida a que se encontraban en estadios
clinicos localmente avanzados.

La sobrevida a 2 anos de manera global fue de 23.3%, la sobrevida sin datos de
actividad twmoral fue de 71.4%. vy con actividad tumoral 28.3%. el resto de pacientes
76.6% presentaron  actividad tumoral en menos de dos anos. esto fue directamente
atribuido en nuestro andlisis a que encontramos en estadios tempranos solo 16.6% v ¢l
resto 1o encontramos en estadios localmente avanzados. Estos datos se correlacionan
positivamente con el hecho de que la sobrevida a dos afos sin actividad tumoral
concuerda con aquellos pacientes que fueron encontrados en estadios tempranos.

Dentro del estudio no encontramos pacientes que fueran manejados con quimioterapia o
radioterapia neoadyuvante de inicio. todos los pacientes se trataron primero con cirugia.

Dentro de las complicaciones en el postoperatorio sélo encontramos que el 3.3% de los
pacientes presentaron dehiscencia de la anastomosis, 6.6% infeccion de la herida
quirirgica y 3.3.% trombosis venosa profunda de extremidades pélvicas que se
correlaciona positivamente con la bibliografia, y nos deja ver el bajo indice de
complicaciones quirrgicas en nuestra unidad.

Finalmente no se reportd ningtin paciente con mortalidad quirdrgica. tal vez atribuido al
adecuado manejo preoperatorio y postoperatorio que se les da a este tipo de pacientes.
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COMENTARIO

LI tratamiento del cancer de colon ha sufrido inumerables modificaciones a través de los
anos. estos avances tanto en el diagnostico. tratamiento quirtrgico y los mas recientes
avances en quimioterapia y radioterapia han hecho que cambie signiticativamente el
abordaje diagnostico y terapéutico. sin embargo a pesar de estos avances. en el Hospital
General de México continuamos teniendo un gran porcentaje de recurrencias locales. y
con sobrevidas muy bajas a dos afos, esto tal vez explicado por que nuestros pacientes
acuden a recibir atencion médica en estadios localmente avanzados y solo una minoria
de pacientes acuden en etapas tempranas.

Desafortunadamente encontramos que en nuestro medio la media de edad al momento
del diagndstico es a los 42 afios, es decir en la etapa productiva del hombre, aunque
cabe resaltar que encontramos una relacion de hombres mujeres de 1:2, v nuestros
pacientes a pesar de encontarse la mayoria en etapas locorregiolamnete avanzados,
acuden a consulta con indices de karnofsky en donde continuan con actividad normal y
algunos signos y sintomas de enfermedad.

Acuden a consulta la gran mayoria por dolor abdominal v en una minoria por con datos
de sangrado de tubo digestivo bajo y obstruccion intestinal. La localizacion anatomica
en la mayoria de los casos fue el colon derecho, esto nos hace reflexionar el hecho de
que con una deteccion oportuna con test como el de sangre oculta en heces nos hubiera
dado la oportunidad de realizar diagnosticos tempranos con los beneficios que con lleva
el diagnostico y tratamiento oportuno: y en segundo lugar de frecuencia el cancer de
colon sigmoides el cual puede ser estudiado con una sigmoidoscopia rigida la cual se
puede realizar en la consulta,

A pesar de los avances tecnologicos con los que contamos en el Hospital General de
Meéxico no todos nuestros pacientes cuentan con todos los estudios necesarios para el
diagnostico y estadificacion que nos permitirian descartar tumores sincronicos o evaluar
la existencia de enfermedad metastasica. Asi como tampoco se les realizan mediciones
de antigeno carcinoembrionario tanto preoperatorio como de seguimiento. teniendo en
cuenta que este marcador es un factor pronostico de gran importancia en el seguimiento
del paciente con cancer de colon.



Todos nuestros pacientes fueron sometidos a tratamiento quirtrgico. aungue no todos
con intento curativo. sin embargo a pesar de todos los diferentes esquemas de
tratamiento con quimioterapia advuvante todos nuestros pacientes fueron manejados
con ¢l tratamiento estandar a base de 5 fluoracilo v leucovorin, aunque no todos
tvieron la efectividad esperada. en cuanto a radioterapia encontramos que solo un
paciente fue tratado con esta modalidad por tener residual tumoral . a pesar de que los
criterios para radioterapia adyuvante estan bien establecidos. fueron pocos los pacientes
que recibieron esta modalidad de tratamiento.

Nuestros resultados son poco alentadores en cuanto a recurrencia y sobrevida ya que
ésta a los dos afos fue muy baja, a pesar de los esfuerzos realizados con el tratamiento
quirtrgico y la adyuvancia a base de quimioterapia, nuevamente cabe mencionar que el
alto porcentaje de pacientes que acuden a nuestra institucion se encuentran en estadios
localmente avanzados, tanto por ignorancia del paciente para darle importancia a los
sintomas. como por el retraso en el diagnostico por parte del personal de salud por darle
poca importancia a los sintomas.

En cuanto a complicaciones transoperatorias y postoperatorias encontramos que estas
fueron bajas respecto a las presentadas por la bibliografia internacional, esto se debe a la
gran experiencia que se adquiere en el Hospital General de México, que por ser un
hospital de concentracién encontramos pacientes con todo tipo de estadios clinicos y
condiciones comorbidas que dificultan la terapeutica.

Finalmente se debe de prestar especial interés en el servicio de oncologia para poder
contar con guias clinicas para el abordaje diagnostico y terapéutico de los paciente con
cancer de colon, ya que en el presente estudio encontramos deficiencias en los
expedientes, desde estar mal elaborados o con datos faltantes que los hacen
inadecuados para estudiarlos, tambien pudimos darnos cuenta que no existen protocolos
de estudio. ya que no todos los pacientes contaban con los estuidos de extension
requeridos para una adecuada estadificacion preoperatoria, y es de vital importancia el
tener protocolos de manejo bien establecidos tanto desde el punto de vista quirdrgico
como en la adyuvancia a base de quimioterapia y radioterapia; asi como consignar en el
expediente las complicaciones que se presentan desde el transoperatorio y
postoperatorio y el manejo de cada una de estas.

Debemos de emprender como institucion alternativas de screening, ya que como
sabemos la prevencion y la deteccion temprana del cancer ofrece un mayor control local
y altas tasas de supervivencia, ademas de realizar protocolos de manejo en base a los
nuevos agentes quimioterapicos. con la finalidad de ir creando experiencia institucional
y que se puedan desprender nuevos estudios y nuevas alternativas de manejo para
aquellos pacientes que ya se encuentren en estadios localmente avanzados ylo
metastasicos.
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ANEXO 1



HOJA RE(?O_LECCI(')N DE DATOS
10 ANOS DE CANCER COLON EN HGM

FXPEDIENTE ONCOLOGIA EDAD SEXO
KARNOFSKY

ESTADIO CLINICO

SIGNOS Y SINTOMAS

NIVEL ACE

TAC .

COLON POR ENEMA

COLONOSCOPIA

LOCALIZACION ANATOMICA DEL TUMOR

TIPO DE CIRUGIA

RHP - B o
TIPO TRATAMIENTO CURATIVO  PALIATIVO

QUIMIOTERAPIA No. CICLOS

TIPOQT - e

RADIOTERAPIA

RECURRENCIA EN MESES DESPUES TERMINA TX.

COMPLICACIONES POTSQX
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