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RESUMEN

El tratamiento neoadyuvante actual estandar para pacientes que padecen cancer de recto
localmente avanzado, consiste en el uso preoperatorio de radioterapia de curso corto o
fraccionada convencionalmente con infusién continua de 5 - Fluoracilo o Capecitabina Oral,
seguida de cirugia con escision total del meso recto 6 - 8 semanas después; en
aproximadamente el 15 — 25 % de los pacientes con cancer de recto que son tratados con
Quimio radioterapia, no se encuentra un tumor residual en el espécimen resecado. Objetivo:
Determinar la Respuesta Clinica y Patolégica en pacientes sometidos a neoadyuvancia en
cancer de recto en el Instituto de Cancerologia de Guatemala. Metodologia: Se realiz6 un
estudio retro prospectivo descriptivo transversal, aplicando muestreo no probabilistico,
mediante recoleccion de datos de los expedientes médicos de los pacientes que presentaron
Cancer de recto, que fueron sometidos a tratamiento neoadyuvante y posterior cirugia, durante
el periodo de enero de 2011 a junio de 2019 en el Instituto de Cancerologia de Guatemala.
Resultados y Conclusiones: El estudio incluyé 52 pacientes, de los cuales 61,54%
pertenecieron al sexo femenino, principalmente comprendidos entre 60-69 afios, con
sintomatologia de hemorragia en 46,15%, en Estadio Patoldgico IIb 36,54%, siendo sometidos
a tratamiento con Radioterapia convencional a dosis de 44-55 Gys con Capecitabina
concomitante como principal quimioterapico, obteniendo Respuesta clinica e imagenoldgica
completas del 32,69% y 40,38%, respectivamente, con Respuesta patoldgica completa el
5,77%.

Palabras clave: Respuesta clinica, Respuesta Imagenoldgica, Respuesta Patoldgica

Completa, Cancer de recto.



I. INTRODUCCION

El tratamiento neoadyuvante actual estdndar para pacientes que padecen cancer de
recto localmente avanzado (CRLA), estadios Il (T3 - T4, NO) y lll (cualquier T, N+, MO)
y, en casos muy selectivos, del estadio IV (metéstasis sincronicas resecables), consiste
en el uso preoperatorio de radioterapia de curso corto o fraccionada convencionalmente
con infusibn continua de 5 - Fluoracilo o Capecitabina Oral (quimioterapia y
radioterapia), seguida de cirugia con escision total del meso recto 6 - 8 semanas

después (1,2).

La quimioterapia y radioterapia se asocia con mejoria del control local (CL), niveles de
toxicidad tolerables, una alta tasa de cumplimiento del tratamiento y reduccién del

estadio del tumor, lo cual crea un aumento potencial de la preservacion del esfinter anal

).

Los avances en el manejo del cancer de recto han dado lugar a una mayor aplicacion
de terapia multimodal. La clave para individualizar el tratamiento, es la capacidad para
evaluar con exactitud y predecir la respuesta a la terapia neoadyuvante. La evaluacién
de esta respuesta, se ha centrado en imagenes clinicas, definidas por los criterios de
evaluacion de respuesta en tumores sélidos (RECIST) (Criterios de evaluacion de

respuesta en tumores solidos) (3).

Aunque la respuesta a la quimioterapia y radioterapia es variable, se ha reconocido que
los pacientes con cancer de recto localmente avanzado que logren una respuesta
patolégica completa (RPC) tienen un mejor pronéstico en comparacién con los no
respondedores. De hecho, varias series y meta andlisis han mostrado una clara
correlacion entre la respuesta patolégica completa y los resultados clinicos en términos

de Control Local, metéstasis, supervivencia libre de enfermedad y supervivencia global

).

En aproximadamente el 15 — 25 % de los pacientes con cancer de recto que son tratados
con quimioterapia y radioterapia, no se encuentra un tumor residual en el espécimen

resecado (4).

Elinterés creciente en la conservacion de érganos, escision local o incluso el tratamiento
no quirargico (estrategia del Watch and Wait (ver y esperar)), demanda la identificacion

de un método confiable para identificar a pacientes con Respuesta clinica parcial o



completa, siendo el examen rectal digital y la endoscopia herramientas importantes para
dicho objetivo (4).

En algunas series de pacientes con cancer de recto localmente avanzado, tratados con
quimioterapia y radioterapia, las tasas de respuesta patoldgica completa variaron de
11,4 — 15 %. Esta tasa puede mejorarse dada la versatilidad de la quimioterapia y
radioterapia neoadyuvante de largo curso, lo que permite la intensificacién de dosis tanto
de los medicamentos como de la Radioterapia, asi como la modulacién del intervalo de

tiempo (quimioterapia y radioterapia - cirugia) (1).

A pesar de los avances en las pruebas de imagen (resonancia magnética nuclear) y
biomarcadores tumorales, los factores prondsticos mas importantes son los hallazgos
histopatolégicos (TNM, grados de respuesta patoldgica, infiltracion perineural vy

linfovascular e invasion del margen circunferencial), tras la reseccion quirdrgica (2).

Las series presentadas en la Ultima década en nuestro medio son muy heterogéneas.
Algunas incluyen tumores del recto superior, resecciones locales y pacientes tratados
con esquemas de radioterapia postoperatoria, mientras que otras se focalizan en los
resultados inmediatos o los hallazgos anatomopatoldgicos sin una estimacion de la

sobrevida a largo plazo, lo que impide sacar conclusiones definitivas.

En la poblacion latinoamericana, existe un consenso realizado por la Sociedad Chilena
de Coloproctologia en el 2005, en el cual se acepto la neoadyuvancia seguido de cirugia
radical como el tratamiento de eleccion en los pacientes con un cancer de recto bajo
localmente avanzado (11 cm o menos del margen anal), esquema terapéutico iniciado

varios afios antes por algunos grupos nacionales (5).



IIl. ANTECEDENTES

2.1 EPIDEMIOLOGIA

En los Estados Unidos, el cancer Colorrectal (CCR) ocupa el tercer lugar respecto a
letalidad de todos los canceres para ambos sexos. En Colombia ocupa el quinto lugar
en letalidad. En 2016, se estima que hubo 137,490 nuevos casos de cancer Colorrectal
(70,820 en hombres y 63,670 en mujeres) junto con 49,190 muertes por esta causa
(26,020 para los hombres y 23,170 para las mujeres). Se encuentra Unicamente detras
del cancer de préstata y pulmén en hombres representando el 8 % de nuevos casos de
cancer y detras del cancer de mama y pulmon mujeres de igual manera representando

el 8 % de casos nuevos (6,7).

El cancer Colorrectal se consideraba que es una enfermedad de los adultos mayores,
pero en los Ultimos afios presento un aumento (1,8 %) en pacientes mas jovenes
(menores de 50 afios). Se estima que la afectacion en edades mas tempranas tiene mal
prondstico en comparacion con las personas adultas debido a que el cancer Colorrectal

se presenta en estadios avanzados y existe mayor demora en el diagnostico (8,9).

El riesgo acumulativo de desarrollar cancer Colorrectal es de aproximadamente el 6 %.
De acuerdo con un registro entre 1998 - 2002, el cancer Colorrectal represento el 3.8 %
de nuevos casos de cancer en México y se estimé que para el 2015 se presentaran
93,090 casos de cancer de colon y 39,610 casos de cancer de recto, con un aumento

del 36 % de casos y muertes por estas causas (8).

Por tal motivo se han identificado tres grandes grupos en relacion con su incidencia y
mortalidad 1) GRUPO A: Donde la incidencia como la mortalidad siguen en aumento a
este grupo pertenecen los paises de ingresos medios y bajos (Brasil, Costa Rica,
Colombia), GRUPO B: Donde la incidencia continua en aumento y la mortalidad esta en
descenso (Dinamarca, Canadd, Finlandia, Italia) y el GRUPO C: Donde la incidencia y
mortalidad estédn en descenso a este grupo pertenecen los paises con ingresos altos y
desarrollados (Estados Unidos, Japon, Francia, Australia), estas diferencias se deben a
que los paises més desarrollados tiene eficaces programas de tamizaje que se emplean

tempranamente y de manera continua (10).

El cancer Colorrectal es una enfermedad comudn a nivel mundial, por ello es de gran

importancia conocer sus factores prondsticos ya que ellos van a influenciar directamente

3



en la sobrevida y periodo libre de enfermedad, los factores a investigar son: la invasion
tumoral, el estado ganglionar, el compromiso de los margenes, la afectacion de la
circunferencia, infiltracion vascular y la presencia de metastasis (11).

Segun datos proporcionados por Globocan del afio 2018, a nivel mundial el Cancer
Colorrectal ocupa el tercer lugar segun el nimero de casos nuevos en ambos sexos; asi
mismo, en cuanto a incidencia y mortalidad en ambos sexos, ocupa el cuarto lugar, con
un total de 1 849 518, equivalente al 10.2%, Después del Cancer de Pulmén y Mama
respectivamente. Para Guatemala, ocupa el 6°. Lugar en incidencia y el 7°. En
mortalidad. (12)

Segun el registro hospitalario del Instituto de Cancerologia (INCAN) y Hospital Dr.
Bernardo del Valle, Guatemala, para el afio 2017 se presentaron 74 casos de cancer
rectal en ambos sexos, equivalente al 2.3% de todos los canceres atendidos en esa

institucion (13).

2.2 FACTORES DE RIESGO

Los factores de riesgo se clasifican en base a si generan un aumento o disminucién en

la incidencia de la enfermedad: (6)

ENTRE LOS FACTORES QUE GENERAN UN AUMENTO DE LA INCIDENCIA
ESTAN: El sexo masculino, el alto consumo caldrico, el alto consumo de carnes rojas,
el cocinar carne a altas temperaturas (asar al carbén, freir, hervir), el consumo de grasas
altamente saturadas, el consumo deficiente en fibra, la inflamacién gastrointestinal
cronica, el consumo excesivo de alcohol, el tabaquismo, el sedentarismo, la obesidad,
la diabetes, la enfermedad polipdsica del colon (adenomas tubulares, vellosos o tubulo
vellosos) (6,14,15).

ENTRE LOS FACTORES QUE GENERAN UNA DISMINUCION DE LA INCIDENCIA
ESTAN: Una dieta alta en fibra, el consumo de pescado o aceite de pescado, el
consumo de vitamina D (1000 Ul / dia), el consumo de Frutas fresca y vegetales, el
consumo de antiinflamatorios no esteroideos (aspirina 2 veces a la semana), el Café, el
consumo de calcio (1250 mg / dia), el consumo de magnesio, la actividad fisica regular,

el consumo de bifosfonatos (6,15).



2.3 CUADRO CLINICO

Para poder sospechar en la existencia de un cancer Colorrectal el paciente suele
consultar luego de ya haberse realizado un estudio endoscdépico, por tal motivo es muy
importante la historia clinica que refiere el paciente acompafiado de un adecuado
examen fisico completo el cual debe llevar un tacto rectal ya que nos dara informacion
respecto a la distancia que se encuentra la lesion, en relacién al margen anal, la
consistencia, la fijeza, el tamafio y el porcentaje de obstruccion que estd generando
(16,17).

La sintomatologia que cominmente presentan los pacientes con cancer rectal son:
Rectorragia, sangre oculta en heces, cambio en el habito intestinal, disminucion en el
calibre de las heces, signos de obstruccién intestinal, sensacion de plenitud rectal, dolor

pélvico crénico o pérdida de peso (8,16)

2.4 ESTUDIOS DIAGNOSTICOS

El diagnéstico de cancer Colorrectal va encaminado a la deteccion temprana de lesiones
precancerosas antes que ellas generen sintomas debido a que el diagndstico oportuno
de estas lesiones generan un menor costo y unos tratamientos mas eficaces que en las
lesiones mas avanzadas, se considera que el cribado de prevencion del cancer

Colorrectal debe de empezar para los dos sexos desde los 50 afos. (6)

El primer estudio que se debe de realizar por su bajo costo y facilidad de realizar es la
sangre oculta en heces la cual se realiza al colocar un compuesto quimico que puede

ser el guayaco o anticuerpos. (6,8,18)

Es importante realizar el antigeno carcinoembrionario (CAE), debido a que es
considerado como factor prondéstico cuando se encuentra elevado antes del tratamiento,
asi como factor de recurrencia; del mismo modo, debemos considerar, que no solo en
el cancer de recto aumenta sino también en patologia benigna (cirrosis hepatica,

pancreatitis en fumadores) (19)

Se debe de realizar una colonoscopia total y una sigmoidoscopia flexible las cuales va
a permitir visualizar directamente la mucosa del colon y recto en busca de poélipos estos
se pueden clasificar de acuerdo a su tamafio en pequefios (< 5 mm), medianos (5 — 20

mm), grandes (20 — 40 mm) y gigantes (> 40 mm), se clasifican de acuerdo a su forma

5



en sésiles, semipediculados y pediculados y por ultimo se clasifican por su cantidad en
anico o multiples, se recomienda realizar este estudio cada 5 afios si no hay evidencia
de lesiones. (6,8,15,16)

Radiografia de térax antero — posterior y lateral: nos permite evaluar la existencia de
lesiones a distancia (16).

Tomografia computarizada de abdomen y pelvis: al realizar este estudio nos brinda
informacién tanto de la enfermedad local ya que es muy precisa para evaluar afectacion
de estructuras vecinas pero no es efectiva para visualizar lesiones pequefas ni
afectacioén de las capas del recto, también nos permite evaluar si existiera enfermedad
a distancia (16,17).

Resonancia magnética nuclear: es mas especifica que la tomografia computarizada
para evaluar el grado de invasion, afeccién de estructuras adyacentes, evaluar el
esfinter anal, la afectacion vascular, permite evaluar la afectacion circunferencial y

evalla la afectacion del meso recto (ganglios) (11,16,20).

El ultrasonido endoscépico (USE) de recto, ha sido descrito como uno de los métodos
mAas precisos para la evaluacién de la invasion local del cancer de recto y los ganglios
linfaticos peri-rectales. Estudios comparativos muestran que la precision de este
estudio, para el estadiaje de la T es del 80-95%, comparada con la tomografia
computada (65-75%) y la resonancia magnética (75-85%), mientras que para la
estadificacion de los ganglios linfaticos es del 70-75%, en comparacion con 55-65% y
60-70%, respectivamente. El USE se recomienda como un método de estadiaje preciso
para la seleccién de lesiones tempranas apropiadas para reseccion endoscopica o

reseccion transanal (21,22).

La tomografia por emision de positrones (PET SCAN): su empleo en el diagndstico del
cancer Colorrectal no se ha establecido con claridad, en si es mas empleado para
monitorizar la respuesta terapéutica, para la reestadificacion, para evaluar la presencia

de recurrencia o presencia de metastasis (17,23).

Entre otros estudios que se han propuesto para la deteccion de cancer Colorrectal estan
el enema de bario de doble contraste, la colonografia por tomografia computarizada o

la capsula endoscépica. (8)



2.5 ESTADIFICACION

Para realizar la estadificacion se basa en la ultima actualizaciéon de la American Joint
Committee on Cancer (AJCC) (24)

Clasificacion de la American Joint Committee on Cancer 8va edicion (Tumor).

TUMOR PRIMARIO

TX | El tumor primario no se puede evaluar.

TO | No hay evidencia de tumor primario.

Tis | Carcinoma in situ, carcinoma intramucoso (afectacion de la lamina propia sin
extension a través de la muscularis mucosa).

T1 | Eltumor invade la submucosa (a través de la muscularis mucosa pero no hacia
la muscularis propia).

T2 | El tumor invade la muscularis propia.

T3 | El tumor invade a través de la muscularis propia en el tejido pericolorectal.

T4 | El tumor invade el peritoneo visceral o invade o se adhiere al 6rgano o
estructura adyacente.

T4a | ElI tumor invade a través del peritoneo visceral (incluida la perforacion
macroscopica del intestino a través del tumor y la invasion continua del tumor
a través de areas de inflamacion a la superficie del peritoneo visceral).

T4b | El tumor invade o se adhiere directamente a 6rganos o estructuras adyacentes.

Meyer L, AJCC American Joint Committee on Cancer

Clasificacion de la American Joint Committee on Cancer 8va edicion (Ganglios

regionales).
NODULOS LINFATICOS REGIONALES

Nx | No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales.

NO | No hay metastasis en ganglios linfaticos regionales.

N1 | Uno a tres ganglios linfaticos regionales, son positivos (tumor en los ganglios
linfaticos que miden > 0,2 mm), o cualquier cantidad de depdsitos tumorales
estan presentes y todos los ganglios linfaticos identificables son negativos.

Nla | Un ganglio linfatico regional es positivo.

N1b | Dos o tres ganglios linfaticos regionales son positivos.

N1c | No hay ganglios linfaticos regionales positivos, pero hay depdésitos tumorales
en el:

e Subserosa.

e Mesenterio.

¢ O tejidos pericdlicos no peritonealizados o perirrectales / mesorrectales.
N2 | Cuatro o mas nodos regionales son positivos.




N2a

Cuatro a seis ganglios linfaticos regionales son positivos

N2b

Siete 0 méas ganglios linfaticos regionales son positivos

Meyer L, AJCC American Joint Committee on Cancer

Clasificaciéon de la American Joint Committee on Cancer 8va edicién (Metéastasis a

distancia).
METASTASIS A DISTANCIA
MO | Sin met4stasis a distancia.
M1 | Metastasis a uno o mas sitios u érganos distantes o se identifica metastasis
peritoneal.
Mla | Metéstasis a un sitio u érgano se identifica sin metastasis peritoneales.
M1b | Metastasis a dos 0 mas sitios u 6rganos se identifica sin metastasis peritoneal.
Mlc | Metastasis a la superficie peritoneal se identifica solo o con otras metastasis
de sitio u érgano.

Meyer L, AJCC American Joint Committee on Cancer

Clasificacion de la American Joint Committee on Cancer 8va edicion (Grado histologico).

GRADO HISTOLOGICO

Gl

Bien diferenciado

G2

Moderadamente diferenciado

G3

Mal diferenciado

G4

Indiferenciado

Meyer L, AJCC American Joint Committee on Cancer

Clasificacion de la American Joint Committee on Cancer 8va edicion (Estadificacion).

GRADO T N M

@] Tis NO MO
I T1 NO MO
T2 NO MO

lla T3 NO MO
lIb T4a NO MO
lic T4b NO MO
lla T1 N1/nlc MO
T2 N1/nlc MO

T1 N2a MO

b T3 N1/nlc MO
T4a N1/nlc MO




T2 N2a MO
T3 N2a MO
T1 N2b MO
T2 N2b MO
llic T4a N2a MO
T3 N2b MO
T4a N2b MO
T4b N1 MO
T4b N2 MO
IVa Cualquier T Cualquier N Mla
IVb Cualquier T Cualquier N M1b
Ve Cualquier T Cualquier N Mlc

Meyer L, AJCC American Joint Committee on Cancer

2.6 TRATAMIENTO

El momento de decidir cual seré el tratamiento mas eficaz para el cancer Colorrectal se
debe de evaluar multiples factores como es la ubicacion del tumor (recto medio o inferior
hasta 12 cm del margen anal), el tamafio tumoral, el estado general del paciente, la

presencia de comorbilidades, etc.

Al analizar estas caracteristicas, tanto del tumor como del paciente, se pueden plantear
diferentes opciones de tratamiento, dependiendo el estadio clinico inicial, desde la
Polipectomia en estadios tempranos, la cual se puede realizar en el momento de la

sigmoidoscopia, criocirugia y/o ablacion por radiofrecuencia. (6,7,16)

En los casos de pacientes con Cancer de Recto localmente avanzado, el tratamiento
estandar es la neoadyuvancia con Radioterapia y Quimioterapia concomitante, la cual
se asocia con mejoria del control local, niveles de toxicidad tolerables, alta tasa de
cumplimiento del tratamiento y Downstage (reduccion del estadio del tumor), lo cual crea
un aumento potencial de la preservacion del esfinter anal y por consiguiente, de la

calidad de vida del paciente. (1)

La Radioterapia y Quimioterapia concomitante principalmente aceptados, consisten en
un curso corto o fraccionamiento convencional de la primera, alcanzando una dosis de
aproximadamente 50.4 Gys, asociado con la Infusion continua de 5 Fluoracilo o

Capecitabina + / - Oxaliplatino de la segunda. (2,5)



De acuerdo al protocolo estandar, la Quimioterapia administrada, consiste en 5-
fluorouracilo, el cual se administra por via intravenosa continua a dosis de 300 mg/m2
al dia, 5 dias a la semana durante 5 semanas o la Capecitabina, que se administra por
via oral cada 12 h a dosis de 825 mg/m2 durante los dias de la radioterapia, mientras
que esta ultima se administra en fracciones diarias a razon de 1,8 Gy, 5 dias a la
semana, durante 5 semanas, alcanzando una dosis total de 45 Gy a la pelvis, mas un
plus de 5,4 Gy en el area del tumor (total 50,4 Gy). (2,5,25)

Al terminar la Radioterapia y Quimioterapia neoadyuvante, de acuerdo a la respuesta
clinica, imagenoldgica y endoscépica, se debe de realizar la cirugia de consolidacion,
ya sea la Reseccién Anterior Baja de recto (RAB) (cuando la localizacién del tumor es a
nivel del recto superior o medio), que consiste en la reseccién en bloque del recto y
mesorrecto, con preservacion del esfinter anal, seguida por una anastomosis colo-rectal
y/o ostomia de proteccion, segun los hallazgos transoperatorios, 0 la Reseccion
Abdominoperineal (RAP) (cuando la localizacién del tumor es a nivel del recto inferior o
del conducto anal), que consiste en la reseccion en blogue de todo el recto, el conducto
anal y el ano, incluyendo la Excision total del Mesorrecto, con construccion de una

colostomia permanente del colon descendente o sigmoides. (16)

El tiempo que debe trasncurrir entre la finalizacién de la Radioterapia y la cirugia, no se
debe de exceder de las 6 — 8 semanas debido al riesgo de mayores complicaciones o
las dificultades técnicas por la generacion de fibrosis; del mismo modo, hay estudios
gue indican que esperar 12 semanas 0 mas, no tiene un mayor beneficio en la respuesta

patoldgica final (1,26).

2.7 RESPUESTA CLINICA E IMAGENOLOGICA (RECIST)

Al completar un tratamiento neoadyuvante se debe de realizar una nueva evaluacion
tanto clinica, endoscopica y de imagenes (TC, RM), y generar una nueva re
estadificacion de los pacientes con cancer localmente avanzado de recto, a pesar del
empleo de estos tratamientos solo un 15 — 30 % de los casos van a presentar respuesta

completa al tratamiento (7,26).
Por tal razén hubo la necesidad de realizar un sistema de estadificacion que sea

facilmente entendible y de aplicacion universal, el cual ha tenido algunas modificaciones.
(27)
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Diferencias al evaluar el tipo de respuesta clinica.

PRINCIPALES DIFERENCIAS

maximas.

Criterios OMS RECIST 1.0 RECIST 1.1
Definicion de | Medida en dos | Tamafio minimo: 10 | Tamafio minimo: 10 mm
"lesion dimensione. mm en TC helicoidal o | en TC.
medible" No tamafio minimo |20 mm en TC
de lesion convencional.
Método de | Suma del producto | Didmetro mayor. Diametro mayor.
medida de las dimensiones

Adenopatias

No especificado.

No especificado.

Eje corto:

Lesion diana > 15 mm.
Lesiéon no diana 10 - 15
mm.

No patologica < 10 mm.

Numero de | No aplicable. No aplicable. Maximo 5 lesiones en
lesiones total.
diana Méaximo 2 lesiones por
érgano.
Nuevas No aplicable. No aplicable. Proporciona criterios de
lesiones actuacion cuando
aparece una lesion
nueva.
Prueba de | No aplicable. TC, RM, radiografiade | TC, RM, PET.
imagen térax.

+TC: Tomografia Computarizada
++ RM: Resonancia Magnética
+++ PET: Tomografia con Emision de Positrones.

Mufoz A, Criterios RECIST

RECIST 1.1
RECIST 1.1
Respuesta Definicion
EVALUACION DE LA LESION DIANA
Respuesta Desaparicién de todas las lesiones diana o adenopatias de menos
completa de 10 mm de eje corto.

Respuesta parcial

estudio basal.

Disminucién de al menos el 30 % en la suma de los diametros
mayores de las lesiones diana con respecto a la obtenida en el

enfermedad

Progresion de la

menor).

mm.

Aparicién de una 0 mas lesiones nuevas.

Aumento de al menos el 20 % en la suma de los diametros de las
lesiones diana tomando como referencia la menor suma obtenida
durante el seguimiento (incluido el estudio basal si esta es la

La suma de los diametros debe haber aumentado en al menos 5

Enfermedad
estable

No cumple ninguno de los criterios anteriores.
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EVALUACION DE LESION NO DIANA
Respuesta Desaparicibn de lesiones no diana y normalizacién de los
completa marcadores tumorales.
Progresion de la | Progresion inequivoca de las lesiones no diana existentes.
enfermedad
No respuesta Persistencia de una 0 mas lesiones no diana y / 0 mantenimiento
competa/ no de los marcadores tumorales por encima del limite alto de la
progresion de la | normalidad.
enfermedad

Mufioz A, Criterios RECIST

2.8 RESPUESTA PATOLOGICA:

Luego de realizar la cirugia de consolidacion, deben evaluarse los siguientes hallazgos
patoldgicos del espécimen quirdrgico, para determinar si existe una adecuada respuesta
patoldgica: presencia o ausencia de tumor residual, el compromiso mesorrectal, el
compromiso ganglionar, el grado de regresion tumoral, si existe invasion linfovascular,

si existe invasion perineural y la negativizacién de los bordes de reseccion. (7,24,25)

Respuesta patoldgica.

GRADOS DE RESPUESTA PATOLOGICA

Mandar | Rubbi | Kling | Blazer 2008 Chan 2010

d1994 | a -|er

brandt | 2010
2007

Ausencia de PRG3 =
células Respue | Ausenci ausencia
tumorales TRG1 | TRG1 sta a de de células
reemplazad complet | células Gran viables
as por MH | a tumorale | respue
fibrosis R S sta (en
Escasas todas PRG2 =<
células las 10 % de
tumorales TRG2 | TRG2 lesione | células
diseminadas s) viables
en Células
abundante Respue | tumorale
fibrosis sta s1-49
Células PHR | mayor %
tumorales
visibles aun | TRG3 | TRG3
con
predominio
de fibrosis Escasa | PRG1=>
Células respue |10 % de
tumorales sta (en | células
abundantes | TRG4 | TRG4 al viables
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predominan Respue | Células | menos
do sobre NHR | sta tumorale | 1
fibrosis menor s>50% | lesion)
Células
tumorales TRG5 | TRG5
abundantes
sin fibrosis
TRG: grado de regresion tumoral (tumor regression grade)

MjHR: respuesta tumoral histol6gica mayor (major histological tumor response)
PHR: respuesta tumoral histologica parcial (partial histological tumor response)
NHR: no respuesta tumoral histolégica (no histological tumor response)

PRG grado de respuesta patolégica (pathological response grado)

Espinola D, Respuesta patoldgica completa en pacientes sometidos a neoadyuvancia en
cancer de recto.
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Ill. OBJETIVOS

3.1 Objetivo general
3.1.1 Determinar la Respuesta Clinica y Patolégica en pacientes sometidos a

neoadyuvancia en cancer de recto.

3.2 Objetivos especificos

3.2.1 Estratificar la respuesta clinica e imagenoldgica mediante los criterios
RECIST, después del tratamiento neoadyuvante en pacientes con cancer de
recto en cuanto a: Respuesta Completa, Respuesta Parcial, Enfermedad
Estable o Enfermedad Progresiva.

3.2.2 Determinar la respuesta patolégica después de tratamiento neoadyuvante
en pacientes con Cancer de recto quienes van a Cirugia.

3.2.3 Correlacionar la respuesta clinica, imagenolégica y patolégica con los
esquemas de tratamiento de quimioterapia, radioterapia y el tiempo
transcurrido entre el tratamiento neoadyuvante y la cirugia en los pacientes
sometidos a neoadyuvancia en cancer de recto.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio:
Descriptivo retro-prospectivo transversal.

4.2 Poblacion:
Todos los pacientes sometidos a tratamiento neoadyuvante con Cancer de Recto
en el Instituto de Cancerologia (INCAN) y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”,

Guatemala.

4.3 Seleccion y tamafio de la muestra:
Con 90% de potencia, un valor de p de 0.01, y capacidad para detectar cuatro veces
la prevalencia reportada para Guatemala en cancer de recto, el tamafio de la

muestra final fue de 50 participantes.

4.4 Unidad de analisis
Datos consignados en expedientes médicos y registrados en instrumento de

recoleccién de datos.

4.5 Criterios de Inclusiéon y de Exclusién

4.5.1 Inclusion:

e Pacientes con cancer de recto, sometidos a tratamiento neoadyuvante,
consistente en Radioterapia y Quimioterapia concomitante, y la
consiguiente cirugia, durante el periodo comprendido entre Enero 2011
— Junio 2019.

4.5.2 Exclusioén:
e Pacientes con cancer de recto sometidos a tratamiento neoadyuvante, de
guienes no se tenga acceso al expediente clinico.
e Pacientes con cancer de recto no sometidos a tratamiento neoadyuvante
(Quimioterapia, Radioterapia o0 ambos)
e Pacientes con cancer de recto que recibieron Quimioterapia en otro

centro.
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4.6 Definicion y Operacionalizacion De Variables

Variable Definicién Tipo de Escalade | Instrumento
operacional Variable Medicién
Respuesta No evidencia de tumor | Cualitativo Nominal | Instrumento
Clinica al examen clinico, de
endoscopico 0 recoleccion
imagenoldgico de datos
Respuesta Medida de regresion o | Cualitativo Nominal | Instrumento
Patologica respuesta al de
tratamiento recoleccién
de datos
Esquema de Nombre de | Cualitativo Nominal | Instrumento
Quimioterapia | medicamentos de
utilizados recolecciéon
de datos
Fraccionamiento | Numero de Fracciones | Cuantitativo | De razén | Instrumento
Radioterapia en las que se divide la de
dosis total de recoleccién
Radioterapia de datos
Dosis de Dosis total de | Cuantitativo | De razon | Instrumento
Radioterapia de
recolecciéon
de datos
Tiempo Periodo transcurrié | Cuantitativo De Instrumento
entre la finalizaciéon de intervalo | de
Quimio-Radioterapia y recoleccion
la cirugia. de datos

4.7 Técnicas e instrumentos utilizados para la recoleccion de informacién

4.7.1 Técnicas

Durante horario habil se realizé un listado de los pacientes con Cancer

de Recto tratados en el INCAN con Radioterapia y Quimioterapia

concomitante neoadyuvante. Se obtuvieron los datos revisando la

Historia Clinica, la Colonoscopia y Tomografia Axial Computarizada

previa y posterior al tratamiento y la Estadificacion. También se

recopilaron los protocolos de tratamiento.

La respuesta clinica y patologica se midié de la siguiente manera:

CLINICA: a través de los hallazgos de colonoscopia y estudios de

imagen por tomografia (criterios RECIST).
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e PATOLOGICA: a través del estudio histopatolégico del espécimen

quirurgico.

4.7.2 Instrumento para la recoleccion de informacién

Hoja electrénica de célculo en Microsoft Excel.

4.8. Procedimiento para larecoleccion de la informacion
Se solicitaron los expedientes médicos en archivo médico del Instituto de

Cancerologia.

Se corroboraron diagnésticos, y se evalué si cumplian con criterios de inclusion.

4.9 Procedimiento para garantizar aspectos éticos de la investigacion:
En esta investigacién se revisaron los expedientes médicos de pacientes sometidos
a tratamiento neoadyuvante con Radioterapia y Quimioterapia concomitante con
Céncer de Recto, siendo los datos confidenciales, respetando los principios éticos
de la declaracion de Helsinski de la Asociacion Médica Mundial, considerada como

categoria uno de Helsinski, de acuerdo con los principios éticos basicos:

4.9.1 Beneficencia: al proteger el bienestar de los pacientes seleccionados, ya

gue no se pondra en riesgo la integridad fisica ni moral de los pacientes.

4.9.2 Confidencialidad: de las personas al no proporcionar el nombre ni el

namero de expediente de la poblacion a estudio.

4.9.3 Justicia: para tratar a cada persona, de acuerdo a lo que es moralmente

correcto y apropiado, de dar a cada persona lo que corresponde.

4.9.4 Seguridad: al paciente ya que le dara proteccibn con Autonomia
menoscabado o disminuida, que exige que quienes sean dependientes o
vulnerables, reciban resguardo contra el dafio o el abuso y de esta manera actuar

integramente en beneficio del paciente.

4.9.5 Busquedadel bien: para lograr los maximos beneficios y reducir al minimo

el dafio y la equivocacion (relacién riesgo-beneficio).
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4.10 Procedimiento de analisis de la informacién

4.10.1 Procesamiento
Se ingresaron los datos a una hoja de célculo del programa Microsoft
Excel y se cre6 una base de datos, los cuales se utilizaron para el

analisis.

4.10.2 Anélisis de lainformacion
Dichos datos fueron evaluados por medio del programa SPSS 2.0 del
cual se obtuvo el analisis estadistico, que ayudé a la formulacién del

analisis final del estudio, asi como conclusiones y recomendaciones.

4.11 Alcances y limites de la investigacion

4.11.1 Alcances

e Los datos obtenidos a travées de la base de datos son
representativos de la poblacién Guatemalteca.

e Los datos recolectados, pueden utilizarse por las autoridades del
Instituto de Cancerologia de Guatemala y por Instituciones de la
Salud, tanto del sector publico como privado para implementacion
de estas técnicas en el diagndstico y tratamiento en el Cancer de
Recto.

e El estudio proporciona datos actualizados sobre los métodos

diagnésticos y tratamiento en el Cancer de Recto.

4.11.2 Limites
e Los datos obtenidos en este estudio, fueron aplicados a
poblaciones con caracteristicas similares.
e El estudio se llevd a cabo Unicamente en el Instituto de

Cancerologia de Guatemala.
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V. RESULTADOS

Tabla N° 1
Distribucion segun las Caracteristicas Generales de pacientes sometidos a Tratamiento
Neoadyuvante con Céncer de Recto en el Instituto de Cancerologia y Hospital “Dr.
Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

CARACTERISTICAS GENERALES N %
Sexo Femenino 32 61,54
Masculino 20 38,46
Edad 30-39 7 13,46
40 — 49 11 21,15
50 - 59 12 23,08
60 — 69 15 28,85
mayor 70 7 13,46
Antecedentes oncolbgicos Personal 2 3,85
Colorrectal 1 1.92
No Colorrectal 1 1.92
Familiar 10 19,23
Colorrectal 3 5.77
No Colorrectal 7 13.46
No 40 76,92
Sintomas Sangrado 24 46,15
Estrefiimiento 1 1,92
Sangrado y Estrefiimiento 9 17,31
Sangrado y Dolor 13 25,0
Sangrado y Diarrea 2 3,85
Estrefiimiento y Dolor 3 5,77
Colostomia Si 16 30,77
No 36 69,23
Colonoscopia Menor 7,9 cm 25 48,08
(Distancia del margen anal) 8-12cm 16 30,77
Mayor 12,1 cm 11 21,15
Patologia final ADK bien diferenciado 15 28,85
(ADK= Adenocarcinoma) ADK moderadamente diferenciado 22 42,31
ADK poco diferenciado 1 1,93
ADK mucinoso 4 7,69
ADK neuroendocrino 2 3,85
Sin tumor residual 3 5,77
Sin Patologia final 5 9,62
Estadio Patolégico 0 3 577
I 11 21,15
lla 3 577
IIb 19 36,54
llc 3 577
llla 1 1,93
b 4 7,69
llc 3 577
I\ 5 9,62
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Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patolégica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al analizar las caracteristicas generales se evidencié que el sexo femenino es el mas
afectado con 32 casos (61,54%); en cuanto a la edad, el grupo méas afectado estuvo
comprendido entre 60 — 69 afos con 15 casos (28,85%); 2 pacientes contaron con
antecedente oncoldgico personal 3,85%, de los cuales uno tuvo el antecedente de Cancer
en colon sigmoides 2 afios antes y el otro tuvo antecedente de cancer no Colorrectal,
refiiendo haber presentado cuadro de Seminoma; mientras que como antecedentes
familiares oncologicos, refirieron 10 pacientes (19,23%), de los cuales 3 fueron Cancer
Colorrectal en familiares de primer y segundo grado y 7 casos no relacionados al Cancer
Colorrectal. En cuanto a los sintomas, el sangrado fue el mas comdn con 24 casos
(46,15%); a su vez a 16 casos (30,77%) se les realizé Colostomia previo a recibir el
tratamiento por el grado de obstruccién que ocasionaba el tumor inicial; la localizacién del
tumor por Colonoscopia, fue principalmente a nivel del recto inferior con 25 casos (48,08%);
en la patologia final se reportd principalmente el Adenocarcinoma moderadamente
diferenciado con 22 casos (42,31%) y la mayoria de paciente tuvieron un estadio patolégico
IIB con 19 casos (36,53%).

Tabla N° 2:
Distribucion segun los tipos de tratamiento recibido de pacientes sometidos a
Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

TIPO DE TRATAMIENTO N %
Esquema de Quimioterapia Capecitabina 23 44,23
Capecitabina + Oxaliplatino 12 23,08
FOLFOX 6 11,54
FOLFIRI 1 1,92
Otros 10 19,23
Tipo de fraccionamiento Normal 50 96,15
Hipo fraccionamiento 2 3,85
Dosis total Radioterapia menor 4400 1 1,92
4400- 5500 45 86,54
mayor— 5500 6 11,54
Tiempo entre Radioterapiay Menor 8 semanas 3 5,77
Cirugia 8 - 12 semanas 17 32,63
Mayor 12 semanas 28 53,85
No aplica (Progresion) 4 7,69
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Procedimiento

RAP*
RAB™

Exanteracion posterior

LPE™

No aplica (No cirugia)

N -
rroRNK

32,69

40,38
11,54
7,69
7,69

+ RAP= Reseccion Abdomino-perineal.

++ RAB= Reseccion Anterior Baja
+++ LPE= Laparotomia Exploradora

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patolégica en pacientes sometidos

a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y

Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al analizar los diferentes tipos de tratamiento realizados se evidencié que el esquema mas
empleado fue la Capecitabina sola en 23 casos (44,23%), el tipo de fraccionamiento
convencional fue el que se emple6 con mayor frecuencia en 50 casos (96,15%), con una
dosis total de 4400 — 5500 cGy en 26 casos (86,54%), y el tiempo transcurrido entre la
finalizacion de la Radioterapia y la intervencion quirargica fue méas de 12 semanas con 28
casos (53,85%), el principal tratamiento quirdrgico fue la Reseccién Anterior Baja con 21
casos (40,38%) lo que conllevo a la preservacion del esfinter anal en la mayoria de los

casos.

Tabla N° 3

Distribucién segun los tipos de respuesta de pacientes sometidos a Tratamiento

Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de Cancerologia y Hospital “Dr.
Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

RESPUESTA N %
Respuesta clinica Completa 17 32,69
Parcial 18 34,62
Estable 8 15,38
Progresion 9 17,31
Respuesta imagenolégica | Completa 21 40,38
Parcial 17 32,69
Estable 8 15,38
Progresion 6 11,54
Respuesta patolégica Si 3 577
No 49 94,23

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patolégica en pacientes sometidos

a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y

Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.
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Al interpretar los diferentes tipos de respuesta, se evidencio que los pacientes si obtuvieron
algun tipo de respuesta clinica, encontrando en 17 casos (32,69%) completa y 18 parcial
(34,62%), presentando un patrén similar la respuesta imagenoldgica con 21 casos
(40,38%) completa y 17 casos (32,69%); en tanto, respecto a la respuesta patoldgica,
Unicamente 3 casos (5,77%) presentaron una respuesta patolégica completa.

Tabla N° 4
Distribucion segun el esquema de quimioterapia y la respuesta clinica de pacientes
sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de

Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta clinica Total
Completa | Parcial | Estable | Progresion
Esquema de Capecitabina 11 8 2 2 23
Quimioterapia | Capecitabina + 3 2 3 4 12
Oxaliplatino
FOLFOX 0 4 0 2 6
FOLFIRI 0 0 1 0 1
Otros 3 3 2 2 10
Total 17 17 8 10 52

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patolégica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al analizar las variables de respuesta clinica y esquema de quimioterapia, se evidencio que
tuvieron respuesta completa 11 casos (21,15%) con Capecitabina principalmente, seguido
del esquema con Capecitabina + Oxaliplatino y otros esquemas (5 Fluoracilo + Mitomicina,
5 Fluoracilo + Leucovorina y 5 Fluoracilo + Mitomicina + Capecitabina) con 3 casos (5,77%)

cada uno.

Tabla N° 5
Distribucion segun la dosis de Radioterapia y la Respuesta Clinica de pacientes
sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de

Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta clinica Total
Completa | Parcial | Estable | Progresion
Dosis total menor 4400 0 0 1 0 1
Radioterapia | 4400- 5500 15 15 7 8 45
Mayor — 5500 2 3 0 1 6
Total 17 18 8 9 52
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Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patoldgica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al interpretar las variables de respuesta clinica con la dosis de radioterapia recibida, se
evidencié que la dosis que generé mayor respuesta completa fue el rango de 4400 — 5500
cGy con 15 casos (28,85%).

TABLA N° 6
Distribucion segun el esquema de quimioterapia y la respuesta imagenolégica de
pacientes sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de

Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta imagenoldgica Total
Completa | Parcial | Estable | Progresion
Esquema de Capecitabina 12 5 5 1 23
Quimioterapia | Capecitabina + 3 5 1 3 12
Oxaliplatino
FOLFOX 2 4 0 0 6
FOLFIRI 0 1 0 0 1
Otros 4 2 3 1 10
Total 21 17 9 5 52

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patoldgica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y

Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al analizar la respuesta imagenolégica con el esquema de quimioterapia se evidencié que
el esquema que generé una respuesta completa fue la Capecitabina con 12 casos
(23,08%), seguido otros esquemas (5 Fluoracilo + Mitomicina, 5 Fluoracilo + Leucovorina
y 5 Fluoracilo + Mitomicina + Capecitabina) y Capecitabina con Oxaliplatino, con 4 (7,69%)

y 3 casos (5,77%) respectivamente.
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Tabla N° 7
Distribucion segun la dosis de radioterapia y la respuesta imagenolédgica de pacientes
sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de
Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta imagenolbgica Total
Completa | Parcial | Estable | Progresion
Dosis total Menor 4400 0 1 0 0 1
Radioterapia | 4400- 5500 18 15 7 5 45
Mayor 5500 3 1 2 0 6
Total 21 17 9 5 52

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patoldgica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al interpretar las variables de respuesta imagenolégica con la dosis de radioterapia
recibida, se observé que la dosis que generd mayor respuesta imagenolégica fue el rango
de 4400 — 5500 cGy con 18 casos (34,62%).

Tabla N° 8
Distribucién segun el tiempo transcurrido entre la finalizacién de la radioterapia y la
intervencion quirdrgica y la respuesta patologica de pacientes sometidos a Tratamiento
Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de Cancerologia y Hospital “Dr.
Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta patoldgica | Total |
Si % No % N
Tiempo entre Menor 8 semanas 0 0,0 3 5,77 3
Radioterapia y 8 - 12 semanas 1 1,92 16 30,76 17
Cirugia Mayor 12 semanas 2 3,85 26 50,0 28
No aplica (Progresion) 0 0,0 4 7,69 4
Total 3 5,77 49 94,23 52

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patoldgica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y

Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al comparar las variables de respuesta patologica y tiempo transcurrido entre la finalizacion
de la radioterapia y cirugia, 1 caso (1,92%) obtuvo la respuesta patoldégica completa, el

cual fue operado entre 8-12 semanas de finalizada la Radioterapia, mientras que 2 casos
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(3,85%) obtuvieron la misma respuesta patoldgica, siendo operados en un periodo mayor
a 12 semanas de terminado dicho tratamiento.

Tabla N° 9
Distribucion segun segun el esquema de quimioterapia y la respuesta patolégica de
pacientes sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de
Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta patoldgica Total
Si % No %
Esquema de Capecitabina 1 1,92 | 20 | 38,46 21
Quimioterapia Capecitabina + Oxaliplatino | 0 0 10 | 19,23 | 10
FOLFOX 0 0 6 | 11,54 6
FOLFIRI 0 0 1 1,92 1
Otros 2 | 3,85 8 [1538] 10
No aplica (Progresién) 0 0 4 7,69 4
Total 3 5,6 49 | 944 52

Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patoldgica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al realizar el cruce entre respuesta patolégica y esquema de quimioterapia, se evidencié
que al usar Capecitabina generd respuesta patolégica en 1 caso (1,92%), y con otros
esquemas (5 Fluoracilo + Mitomicina, 5 Fluoracilo + Leucovorina) con 2 casos (3,85%) cada

una respectivamente.

Tabla N° 10
Distribucién segun la dosis de radioterapia y la respuesta patolégica de pacientes
sometidos a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto en el Instituto de

Cancerologia y Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.” de enero 2011 a junio 2019

Variable Respuesta patologica Total
Si % No %
Dosis total menor 4400 0 0,0 1 1,92 1
Radioterapia 4400- 5500 2 3,85 40 | 76,92 42
Mayor 5500 1 1,92 4 7,69 5
No aplica 0 0,0 4 7,69 4
(progresién)
Total 3 5,77 49 94,23 52

25



Fuente: Base de Datos del estudio “Respuesta clinica y patolégica en pacientes sometidos
a Tratamiento Neoadyuvante con Cancer de Recto” en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo del Valle S.”.

Al analizar las variables de respuesta patoldgica y dosis de radioterapia recibida la dosis

gue genero mayor respuesta fue de 4400 — 5500 cGy con 2 casos (3,85%) y la dosis mayor
de 5500 con 1 casos (1,92%).
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

El Cancer de Recto es una enfermedad oncolégica que amerita un tratamiento
multidisciplinario, que incluye Radioterapia con Quimioterapia concomitante, seguido
de Cirugia definitiva, en la cual, el tratamiento neoadyuvante cobra importancia con
resultados que se contraponen a los registros histéricos, como los resultados
presentados por la Doctora Angelita Habr-Gama en Brasil, quien describié respuesta
clinica completa en el 26,8 % de los casos que recibieron tratamiento con Quimio-
Radioterapia neoadyuvante, siendo evaluados a las 8 semanas de terminado el
tratamiento. El presente trabajo mostré una Respuesta clinica completa en el 32,69%
de los pacientes que recibieron Quimio-Radioterapia neoadyuvante, lo cual es similar
a los datos internacionales. Se sabe que este tipo de patologia afecta principalmente
a pacientes de edad avanzada, ya que en estudios internacionales reportan que la
edad principal de afectacién, es superior a los 50 afos, lo que concuerda con el
presente estudio ya que la mayoria de pacientes 15 casos, estuvieron en el rango de
edad de 60 — 69 afios de edad lo que represento el 28,85%. (7,8).

En el estudio de Maas M, evaluaron la respuesta clinica completa después de la quimio
radiacion para cancer rectal al realizar el examen fisico (Tacto Rectal digital), estudios
de Endoscopia y estudios de imagen (Resonancia Magnética Nuclear) concluyeron
que el 34 % de los pacientes presentaron remisién completa. Al evaluar la respuesta
clinica e imagenolégica completa obtenida en este estudio, los resultados obtenidos
fueron de 17 (32,69%) y 21 (40,38%) casos respectivamente, siendo el estudio
imagenolégico empleado la tomografia axial computarizada simple y contrastada, la
utilizada. (3).

Respecto a la respuesta patologica, el manejo neoadyuvante en el trabajo de Macchia
G, realizado en 21 instituciones ltalianas, consistié en la utilizacién de dos farmacos
guimioterdpicos (5 Fluoracilo o Capecitabina + Oxaliplatino) y radioterapia con dosis
superiores de 5040 cGy, obteniendo una respuesta patolégica completa del 23% de
los casos en un intervalo entre 7 - 12 semanas después de terminado el tratamiento
neoadyuvante, en comparacion con el presente estudio se evidencié una respuesta
patolégica completa del 1,92% de los casos con el uso de un solo farmaco
(Capecitabina) y al emplear otros esquemas (5 Fluoracilo + Mitomicina, 5 Fluoracilo +
Leucovorina) con 2 casos (3,85%) cada una respectivamente. Las dosis de radiacion
que mas se empleo fue el rango de 4400 — 5500 cGy en el 3,85% con 2 casos

Unicamente y 1 caso (1,92%) con dosis de radiaciéon mayor a 5500 cGy, obteniendo
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en general una respuesta patolégica completa en el 5,77% de los casos, lo cual
contrasta con los estudios internacionales. (1,3-5).

Al comparar las variables de respuesta patolégica y tiempo transcurrido entre la
finalizacion de la radioterapia y la cirugia definitiva, hay estudios que realizan dicho
procedimiento antes de las 8 semanas, ya que consideran que en este tiempo existen
menos complicaciones postoperatorias, sin embargo, se describe en la literatura
internacional que el maximo beneficio del tratamiento neoadyuvante se obtiene al
esperar alrededor de 10 — 12 semanas, lo cual incluye la realizacién de procedimientos
menos moérbidos (Reseccion Anterior Baja); en este estudio, basados en la respuesta
Clinica e Imagenoldgica obtenida por los pacientes, se realizé Reseccidén Anterior Baja
(RAB) en 21 casos (40,38%) con preservacion del esfinter anal, lo que conlleva a
ofrecer una mejor calidad de vida a los pacientes, mientras que en 17 casos (32,69%)
se realiz6 Reseccion Abdomino-perineal (RAP), realizando en el intervalo entre 8-12
semanas un total de 17 procedimientos (32,69%), de los cuales Unicamente en 1 caso
(1,92%) se obtuvo una Respuesta patologica completa, mientras que en el periodo
mayor de 12 semanas, se realizaron un total de 28 procedimientos (53,85%), de los
cuales, dicha respuesta se alcanzé en 2 casos (3,85%), lo cual contrasta con lo

descrito en la literatura internacional. (26,30)

En la actualidad se cuenta con mejores métodos de estudio, la aplicacion del RECIST
(Response Evaluation Criteria In Solid Tumors), las cuales son estrategias para valorar
la respuesta al tratamiento, sin embargo las valoraciones clinicas del paciente siguen
presentando un sesgo subjetivo operador dependiente, generando sobreestimacion
clinica inicial de las lesiones tumorales, reflejandose en aparentes resultados positivos
de respuesta clinica e imagenolégica completa posterior al tratamiento neoadyuvante,
lo cual contrasta completamente en el presente estudio, ya que las mismas, se
alcanzaron en el 32,69% y 40,38% de los casos, mientras que la respuesta patolégica

completa se alcanzé Unicamente en el 5.77% de los casos. (11,20,27)

En general, al evaluar la respuesta patolégica completa en estudios internacionales,
se reporta la misma, alrededor del 18% del total de los pacientes que recibieron
tratamiento neoadyuvante; mientras que en este estudio, Unicamente el 5,77%

alcanzo dicha respuesta, lo cual se encuentra fuera del rango internacional. (29).

28



6.1 CONCLUSIONES

6.1.1 La respuesta clinica después del tratamiento neoadyuvante en pacientes con
Céncer de recto fue Completa 32.69%, Parcial 34.62%, Enfermedad estable
15,38% y progresion de la enfermedad 17,31%, mientras que la respuesta
imagenologica después del tratamiento neoadyuvante en pacientes con Cancer de
recto fue Completa 40,38%, Parcial 32,69%, Enfermedad estable 15,38% vy

progresion de la enfermedad 11,54%.

6.1.2 La respuesta patologica completa después del tratamiento neoadyuvante en

pacientes con Cancer de recto fue del 5,77%.

6.1.3 La respuesta clinica e imagenoldgica completa se correlacion6 principalmente
con Capecitabina (21,15% y 23,08%) y con 44-55 Gys de radioterapia (28,85% y
34,62%) respectivamente, en tanto que la respuesta patolégica completa no se
correlacion6 con un esquema de quimioterapia en especifico, mientras que, si lo
hizo con 44-55 Gy con el 3,85% de los casos, asi como el tiempo entre la finalizacion
de RT y Cirugia mayor a 12 semanas con el 3,85% de los casos.
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6.2 RECOMENDACIONES

6.2.1 A LAS AUTORIDADES DEL INSTITUTO DE CANCEROLOGIA:

6.2.1.1 Establecer un protocolo de manejo para la neoadyuvancia en cancer
de recto localmente avanzado, puesto que se observd mucha
variabilidad en los esquemas de tratamiento neoadyuvante.

6.2.1.2 Mejorar el plan educacional a los pacientes para que acudan a sus
citas y de esta forma evitar que se pierdan en el seguimiento del
tratamiento.

6.2.1.3 Mejorar los listados de espera de citas para que los pacientes reciban
sus tratamientos en el tiempo éptimo.

6.2.1.4 No es recomendable la conducta del Watch and Wait en nuestra
institucion, puesto que sdélo tenemos un 5% de respuesta patolégica
completa.

6.2.1.5 Estandarizar la evaluacion de los pacientes con Cancer de Recto, en
base a los criterios de RECIST, de manera que se realice de forma
sistematica.

6.2.1.6 Fortalecer los recursos humano y econdémico a fin de mejorar la
deteccién, tratamiento y dar el seguimiento respectivo de los

pacientes con Cancer de Recto.
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