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RESUMEN

La radioquimioterapia (RtQt) preoperatoria, seguida de reseccion radical (resecciéon anterior o resec-
cién abdominoperineal) es actualmente el tratamiento de eleccion en el cancer del recto (CaR) localmente
avanzado. La respuesta del tumor primario a la RtQt podria identificar una respuesta similar en los ganglios
linfaticos del mesorrecto. Esto permitiria seleccionar pacientes con respuesta favorable a la RtQt
(downstaging) para una reseccion local como tratamiento definitivo. En forma prospectiva, entre marzo 1993
y octubre de 2001, 58 pacientes con CaR localmente avanzado fueron sometidos a un protocolo de
tratamiento con RtQt (45 Gy y 5 FU por 5 semanas en infusion continua), siendo operados 4 a 6 semanas
después de terminada la RtQt y sometidos a reseccion radical con extirpacion total del mesorrecto. Se
incluyeron pacientes con adenocarcinoma del recto bajo 15 cm., fijos al examen rectal digital, con compro-
miso de estructuras vecinas por TAC y/o con endosonografia rectal (UT3 o uT4). Se definié como respuesta
favorable la regresion total de la lesion (pT0) o una lesion menor o igual a 3 cm. La edad promedio es de
58 afios, 32 son hombres. En total 30 pacientes (52%) tuvieron una respuesta favorable a la RtQt. Diez
pacientes presentan respuesta completa (pT0), y 29 pacientes presentan tumores menores o iguales a 3
cm. Uno (10%) de los 10 pacientes con respuesta completa (pT0) y 4 (14%) de los 29 pacientes con
lesiones residuales menores o iguales a 3 cm presentan compromiso ganglionar metastasico en la pieza
operatoria. La respuesta tumoral a la RtQt en la pared rectal no asegura una respuesta similar a nivel
ganglionar linfatico, por lo tanto, el tratamiento quirdrgico curativo de CaR luego de RtQt, debe ser la
reseccion radical.
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SUMMARY

Preoperative Chemoradiation (CRt) followed by radical resection (low anterior resection or abdomino-
perineal resection) is currently the treatment of choice in locally advanced rectal cancer (RC). It would be
expected to obtain a similar response on the tumor and lymph nodes. This would allow to select patients
with favorable response to CRt (downstaging) for local resection as definitive treatment. Prospectively, from
march 1993 to October 2001, 58 patients with locally advanced RC were included in a protocol with CRt (45
Gy and 5 FU by 5 weeks continued infusion). Radical resection with total mesorectal excision was performed
4 to 6 weeks after CRt. All patients included had rectal adenocarcinoma, within 15 cm of the anal verge, fixed
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according digital examination, at least T3 by computed tomography or endorectal ultrasound (uT3 o uT4).
Favorable response was defined as total regression of tumor (pTO) or tumor 3 cm. or less. The mean age
was 58 years, 32 were men. Thirty patients (52%) obtained a favorable response to CRt. Ten patients
obtained a total response (pT0), and 29 patients had tumor 3 cm. or less. One (10%) of 10 patients with
complete response (pT0) and 4 (14%) of 29 patients with tumor 3 cm. or less had lymph nodes metastasis
in the histopathological study of the surgical specimen. In this study, the tumoral response to CRt on the
rectal wall do not correlates with a similar response on lymph nodes. Therefore, the curative surgical

treatment for RC after CRt must be radical resection.
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radical resection

INTRODUCCION

La radioquimioterapia (RtQt) preoperatoria,
seguida de reseccion radical (reseccion anterior o
reseccion abdominoperineal) es actualmente el tra-
tamiento de eleccion en el cancer del recto (CaR)
localmente avanzado del tercio medio e inferior. Asi
se puede lograr una disminucion en la frecuencia
de recidiva local, al ser comparada con pacientes
operados sin RtQt preoperatoria.l2 Algunos autores
también han demostrado una mejoria en las cifras de
sobrevida global y libre de enfermedad.3 En general,
el uso de RtQt preoperatoria no aumenta en forma
significativa la morbilidad ni la mortalidad opera-
toria, como ha sido comunicado por varios auto-
res.45

En un grupo importante de pacientes, la RtQt
preoperatoria produce una reduccién del tamafio
del tumor primario y del grado de invasion en la
pared rectal (downstaging). La respuesta completa
del tumor en la pared rectal se observa entre el 8 y
29% de los pacientes sometidos a RtQt preope-
ratoria.6

Los canceres rectales con baja probabilidad de
presentar compromiso ganglionar (T1-T2) pueden
ser tratados a través de una reseccion local. Este
es un procedimiento bien tolerado, con baja mor-
bilidad, pero no permite una adecuada etapificacién
ni tratamiento de la enfermedad ganglionar, de tal
forma que de existir metastasis linfaticas, éstas
permanecen /7 s/ftu, manifestandose posteriormen-
te como “recidiva local”. Efectivamente, la frecuen-
cia de recidiva local después de resecciones loca-
les varia entre 10 a 20%.

Basado en estos resultados, se ha planteado
la posibilidad de someter a reseccion local, como
tratamiento definitivo, a los pacientes con respues-
ta favorable a la RtQt preoperatoria,’® confiando
asi que la RtQt haya logrado “esterilizar” de células
tumorales los ganglios linfaticos. En esta forma se
evitaria la reseccion anterior baja o la reseccion
abdominoperineal. Por lo tanto, seria de mucho

interés conocer la respuesta a la RtQt a nivel de los
ganglios linfaticos y su correlacion con la respuesta
del tumor primario, a nivel de la pared rectal, para
seleccionar asi, a pacientes candidatos para resec-
cién local tumoral como tratamiento definitivo.

En el afio 1993 se inicié en nuestro hospital un
protocolo de RtQt preoperatoria en los pacientes
con CaR localmente avanzado. Los resultados qui-
rurgicos de los pacientes sometidos a este protoco-
lo han sido publicados anteriormente.> El objetivo
de esta presentacién es analizar los hallazgos
histopatolégicos de las piezas operatorias de los
pacientes ingresados a este protocolo y correla-
cionar el efecto de la RtQt a nivel de la pared rectal
con el de los ganglios linfaticos contenidos en la
pieza operatoria.

MATERIAL Y METODO

En forma prospectiva, entre marzo 1993 y oc-
tubre de 2001, pacientes con CaR localmente
avanzado fueron sometidos a un protocolo de trata-
miento con RtQt (45 Gy y 5 FU por 5 semanas en
infusion continua), siendo operados 4 a 6 semanas
después de terminada la RtQt.

Se incluyeron pacientes con adenocarcinoma
del recto bajo 15 cm, fijos al examen rectal digital,
con compromiso de estructuras vecinas por TAC y/
o endosonografia rectal (uT3 o uT4). La distancia
entre el margen anal y el borde inferior del tumor se
determind con un rectoscopio rigido. La evaluacion
preoperatoria incluyé, ademas, perfil bioquimico,
hemograma, antigeno carcinoembrionario (ACE),
radiografia de torax, tomografia axial computada
(TAC) de abdomen y pelvis, colonoscopia o enema
baritado (o ambos).

El esquema de RtQt preoperatoria consiste en
la administracion de 5 FU 750 mg/m?2/dia por 5 dias,
seguido de una semana de descanso, antes de
iniciar la Rt programada para administrar 45 Gy
dividido en 25 fracciones, en 3 0 4 campos junto a
5 FU 200 mg/m?2/dia en infusién continua. Los pa-
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cientes son operados 4 a 6 semanas después de
terminada la RtQt.

Los tumores fueron clasificados de acuerdo a
la clasificacién TNM.10 Se consideré como respues-
ta favorable clinicamente a los pacientes con des-
aparicion completa del tumor (cTO) y los pacientes
con tumor residual menor o igual a 3 cm. En el
estudio histopatoldgico de las piezas operatorias se
definié6 como respuesta favorable (@dowrnstaging)la
regresion total de la lesion (pT0) o una lesién menor
o igual a 3 cm que no sobrepasa la capa muscular
propia (pT1 o pT2).

RESULTADOS

La serie esta compuesta por 58 pacientes. La
edad promedio es de 58 afios (i: 27 a 78 afios), 32
son hombres (55%). Los tumores se ubicaron en
los tercio superior, medio e inferior en 4 (7%), 13
(22%) y 41 (71%) pacientes respectivamente.

Se practicé una reseccion anterior baja en 34
pacientes (58%), en 25 de ellos con ileostomia de
proteccién. En 23 pacientes (40%) se realizd una
reseccion abdominoperineal y en un paciente (2%)
portador de cancer colorrectal no poliposo heredita-
rio una proctocolectomia total con reservorio ileal y
anastomosis reservorio anal.

El estudio histopatoldgico de las piezas ope-
ratorias demostré que de acuerdo a la etapificacion
TNM, 17 pacientes (29%) se encontraban en etapa
I, 16 (28%) en etapa Il, 12 (21%) en etapa lll y 4
(7%) en etapa IV.

En 10 pacientes (17%) no se encontrd neopla-
sia en la pared rectal (pT0), sin embargo, uno de
ellos (10%) tenia compromiso ganglionar (pN1).
Los pacientes con lesiones pT1y pT2 no presentan
metastasis linfatica. Compromiso tumoral gan-
glionar se demostro en el 48 y 20% de los pacientes
con tumor rectal clasificado como pT3 y pT4 res-
pectivamente (Tabla 1).

En total 30 pacientes (52%) tuvieron una res-
puesta favorable a la RtQt. Diez pacientes presentan
respuesta completa (pT0), y 29 pacientes presentan
tumores menores o iguales a 3 cm. Uno (10%) de
los 10 pacientes con respuesta completa (pT0) y 4
(14%) de los 29 pacientes con lesiones residuales
menores o iguales a 3 cm presentan compromiso
ganglionar metastasico en la pieza operatoria (Ta-
bla 2).

DISCUSION
La RtQt preoperatoria seguida de reseccion

radical es actualmente el tratamiento de eleccion
en el CaR localmente avanzado del tercio medio e

Tabla 1

COMPROMISO GANGLIONAR DE ACUERDO AL
GRADO DE INVASION EN LA PARED RECTAL EN
LA PIEZA OPERATORIA (pT)

pT n pacientes PN 1-2 (%)
pTO 10 1 (10)
pT1 1 0

pT2 17 0

pT3 25 12 (48)
pT4 5 1 (20)
Total 58 14 (24)

inferior. Mdltiples estudios controlados han demos-
trado una disminucion en la recidiva local a largo
plazo, al ser comparado con pacientes operados
sin RtQt preoperatoria.l-2 Algunos trabajos también
muestran una mejoria en la sobrevida y, en gene-
ral, no aumenta en forma significativa la morbilidad
ni la mortalidad operatoria.34

En un porcentaje importante de pacientes, la
radioterapia preoperatoria produce una reduccion
del tamafio del tumor primario y del grado de inva-
sion en la pared rectal y en 8 a 29% de los pacien-
tes se ha descrito la desaparicion completa del
tumor (downstaging).> En este grupo de pacientes
se ha planteado la posibilidad de realizar una re-
seccion local como tratamiento quirargico definitivo,
evitando asi la reseccion abdominoperineal o la
reseccion anterior baja.8

Es sabido que el tamafio del tumor, el grado de
invasion en la pared rectal y la presencia de enfer-
medad metastasica ganglionar son factores de ries-
go de recidiva tumoral y de sobrevida a largo plazo.
Estos elementos, ademas de otras caracteristicas
histoldgicas, deberian permitir seleccionar pacien-
tes candidatos a reseccion local con un bajo riesgo
de desarrollar recidiva local.11 Estos serfan tumores
iguales o0 menores a 3 cm y aquellos con invasion
hasta la submucosa o muscular (pT1 o pT2) con
factores histoldgicos favorables.1?

En un estudio reciente de los pacientes some-
tidos RtQt preoperatoria con tumores residuales
menores o iguales a 3 cm se observé que el 36%

Tabla 2

COMPROMISO GANGLIONAR EN LOS PACIENTES
CON RESPUESTA FAVORABLE A LA RtQt

oTr n pacientes PN 1-2 (%)
pTO 10 1 (10)
Menores < 3 cm 29 4 (14)
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presentaba compromiso ganglionar (pN1-pN2) en
la pieza operatoria. El 40% con lesiones pT1y 41%
con lesiones pT2 presentaban compromiso gan-
glionar metastasico (pN1-pN2).13 En este estudio
no fue posible encontrar elementos que permitieran
predecir la existencia de compromiso tumoral a ni-
vel ganglionar.

En nuestra serie estas cifras son algo meno-
res, presentando compromiso ganglionar el 14% de
los pacientes con tumores residuales menores o
iguales a 3 cm y ningun paciente con lesion pT1 o
pT2. Sin embargo, uno (10%) de los 10 pacientes
sin lesion tumoral en la pared rectal presenta com-
promiso linfatico. Basado en estos elementos, no
es posible conocer claramente si existe 0 no com-
promiso ganglionar tumoral, resultando dificil reco-
nocer cudles pacientes podrian ser sometidos a
reseccion local sin aumentar el riesgo de recidiva
tumoral a largo plazo.

La incorporacion de la endosonografia trans-
rectal en la evaluacion de los pacientes con CaR ha
permitido definir mas claramente cuéles son los
pacientes que se benefician de RtQt antes de ser
operados. En la evaluaciéon de la profundidad del
compromiso tumoral la endosonografia tiene un
rendimiento de 72 a 94%,14-16 siendo mejor su co-
rrelacion con la anatomia patoldégica en tumores
menos avanzados.1’ Sin embargo, en la evaluacion
de pacientes que han sido sometidos a RtQt su
rendimiento disminuye casi en un 50% al ser com-
parado en la evaluacién de pacientes no sometidos
a RtQt preoperatoria.l® La correlacién de la
endosonografia transrectal con el compromiso
ganglionar tumoral es de 73 a 86%19:23 siendo tam-
bién menor en pacientes que han sido sometidos a
RtQt preoperatoria.20

Existen comunicaciones de series de pacien-
tes que han sido sometidos a reseccion local luego
de RtQt.%8 Habitualmente corresponden a casos
seleccionados para reseccion local, por rechazo a
la reseccion radical para evitar una colostomia o
por indicacién médica debido a un alto riesgo qui-
rrgico que contraindica una reseccion radical. Con
seguimiento de 2 a 4 afios se han comunicado
cifras de recidiva local de 0 a 6% para lesiones pTO-
pT1; 25% para pT2 y 30 a 67% para lesiones pT3.
La sobrevida global en el mismo periodo de segui-
miento ha sido de 83%, siendo de 50% para los
pacientes con tumores pT3. Hasta el momento no
existen estudios controlados que comparen resec-
cion local con reseccion radical en pacientes con
RtQt previa.

La informacion actualmente disponible no per-
mite asegurar la eficacia del tratamiento local luego
de la RtQt en pacientes con respuesta favorable.

Algunas comunicaciones sugieren que podria ser
una alternativa en pacientes con respuesta comple-
ta o lesiones residuales pT1, pero estos resultados
no han sido validados en estudios controlados. Por
lo tanto, mientras la respuesta tumoral a la RtQt en
la pared rectal no asegure una respuesta similar a
nivel ganglionar linfatica, el tratamiento quirargico
curativo del CaR luego de RtQt, debe ser la resec-
cién radical.
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