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RESUMEN

El cancer de recto localmente avanzado sigue presentando el desafio de la recidiva local. La
radioquimioterapia preoperatoria ha demostrado disminucion del tamafio tumoral y a veces desaparicion de
éste, sumada a menor recidiva local. Nuestro objetivo fue evaluar el uso de radioquimioterapia preoperatoria
para pacientes con cancer de recto localmente avanzados en nuestro medio. Se establecié un protocolo
prospectivo para pacientes con cancer de recto etapas Il y lll. Se administré6 5FU 600 mg/m? la 12 y 52
semanas y 300 mg/m? la 22, 32 y 42 semanas, asociada a radioterapia de 4.500 cGy por 5 semanas.
Después de 6 semanas se realizo la cirugia resectiva, completandose en el postoperatorio 6 ciclos de 5FU
con Leucovorina. Entre abril de 1999 y agosto de 2001 se trataron 20 pacientes. Complicaciones graves
de la radioquimioterapia ocurrieron en dos pacientes (10%). No hubo complicaciones intraoperatorias, las
postoperatorias ocurrieron en 7 casos y falleci6 un paciente por una bronconeumonia. En el estudio
histoldgico de la pieza operatoria se comprob6 desaparicion del tumor en tres pacientes (15,7%). En una
mediana de seguimiento de 15 meses no se ha detectado recidiva local.
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SUMMARY

Local recurrence is the main problem with locally advanced rectal cancer. Preoperative
radiochemotherapy has been shown to decrease tumor size with subsequent lower incidence of local
recurrence. Our goal was to evaluate the use of preoperative radiochemotherapy in patients with locally
advanced rectal cancer. A prospective protocol was established for patients with stage 1l and stage Ill rectal
cancer. They received 600 mg/m? 5 FU on weeks 1 and 5 and 300 mg/m? 5-FU on weeks 2, 3 and 4
associated to 4500 cGy for 5 weeks. After 6 weeks surgical resection was done followed by 6 cycles of 5-
FU with leucovorin. From April 1999 to August 2002, 20 patients received this treatment. Severe
complications were seen in 2 patients (10%). There were no intraoperative complications. Postoperative
complications were found in 7 cases and 1 patient died due to broncopneumonia. Histologic exam of the
surgical specimen revealed complete tumor disappearance in 3 patients (15.7%). At 15 months of median
follow-up, no local recurrences have been found.
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INTRODUCCION

El cancer de recto localmente avanzado sigue
presentando el desafio de la recidiva local, la que
implica una dificil terapéutica, con limitados resulta-
dos y una pobre calidad de vida. La radioterapia
usada inicialmente postoperatoria demostr6 una
disminucion del riesgo de recidiva local,! sin embar-
go, su aplicacién en el preoperatorio ha presentado
ventajas como menor recidiva,2 con mayor efectivi-
dad al actuar sobre tejidos bien irrigados indemnes,
menor morbilidad y a la vez evita el retraso en su
uso postoperatorio si hay retardo de cicatrizacion
perineal.3

Por su parte, la quimioterapia sensibiliza la
respuesta de la radioterapia? habiéndose logrado
en su combinacién preoperatoria disminucion del
tamafio y etapa del tumor, lo que ha aumentado las
cifras de resecabilidad® e, incluso, ha permitido en
algunos casos respuestas completas del tumor.6-9

Con el fin de evaluar los resultados de la apli-
cacion de radioquimioterapia (RQT) preoperatoria
en nuestro medio, establecimos un protocolo
prospectivo para pacientes con cancer de recto
localmente avanzados, presentando en esta comu-
nicacion los resultados iniciales de morbimortalidad
y recidiva local.

MATERIAL Y METODO

Se incluyen en un protocolo prospectivo todos
los pacientes portadores de cancer de recto (tumo-
res hasta 15 cm del margen anal) en etapas Il y 1lI
(T3, T4, N+, MO) que consultan entre abril de 1999
y agosto de 2001. A todos los pacientes se les
realizé una rectosigmoidoscopia (RSC), para medir
la distancia del tumor desde los margenes del ano
y obtener biopsia que confirmara un adenocar-
cinoma, una colonoscopia, radiografia de torax,
antigeno carcinoembrionario (CEA), perfil sangui-
neo con albuminemia, TAC abdominal y pelviano y
en los Ultimos 4 pacientes endosonografia rectal.
Estos ultimos dos examenes permitieron establecer
el compromiso local del tumor. Todos los pacientes
fueron presentados a un Comité Oncoldgico
multidisciplinario para decidir su inclusion en el pro-
tocolo. Se administré un esquema preoperatorio de
quimioterapia con infusién continua de 5-FU duran-
te 5 semanas a dosis de 600 mg/m2 la 12 y 52
semana y 300 mg/m? la 22, 32 y 42 semanas, aso-
ciada a radioterapia de 4.500 cGy durante esas 5
semanas.

Se realizé cirugia resectiva a las 6 semanas de
terminado el tratamiento coadyuvante.

En caso de reseccién anterior de recto, ésta se

realizé con técnica de doble grapadora y se prote-
gi6 la anastomosis con ileostomia en asa en tumo-
res bajo los 10 cm, casos en los que se realizd
ademas reseccion total del mesorrecto. En los pa-
cientes con operacion de Miles se dejo drenaje tipo
redon en la pelvis, los que se abocaron por abdo-
men, dejando en los dltimos 2 pacientes un colgajo
pediculado de epiplén, sin drenaje en la pelvis.

Posterior a la cirugia, una vez cicatrizadas las
heridas, se completé el tratamiento con quimiotera-
pia basada en 450 mg/m2 de 5 FU y 20 mg/m? de
Leucovorina por 5 dias cada 28 dias por 6 ciclos.
Se realizé seguimiento clinico y con CEA cada 2
meses por 2 afios y luego semestral por 3 afios, y
colonoscopia anual. En caso de sospecha clinica
de recidiva o ascenso de CEA se realiz6 estudio de
diseminacién. Se consideré como recidiva local la
confirmacion histologica de una lesion sospechosa
clinicamente o por imagenes.

RESULTADOS

Se analizaron en este estudio 20 pacientes,
siendo 12 hombres. La edad promedio fue de 63,3
afios (rango: 36-86). La altura promedio del tumor
fue de 7,5 cm. Fueron clasificados preoperato-
riamente como etapa Il y lll, 15 y 5 pacientes,
respectivamente.

La diferenciacion histolégica fue bien o mode-
radamente diferenciada en 17 pacientes y mal dife-
renciada so6lo en 3.

Complicaciones graves de la quimiorradio-
terapia preoperatoria ocurrieron en dos pacientes
(10%): un sindrome hemolitico urémico con insufi-
ciencia renal aguda, que requirié suspension de la
guimioterapia al 5° ciclo y una neutropenia febril por
lo que se suspendi6 la terapia al 2° ciclo.

Se practico operacion de Miles a 10 pacientes
(uno con colectomia total por poliposis familiar) y
reseccion anterior a 10 pacientes (siete con ileos-
tomia de proteccion y dos tipos Hartmann) (Tabla
1). No hubo complicaciones intraoperatorias, asi
como tampoco dificultades técnicas atribuibles a la
radioterapia.

Complicaciones postoperatorias ocurrieron en
siete pacientes (35%), siendo la mas frecuentes la
infeccién de herida operatoria en 5 casos (3 peri-
neales), y la infeccion urinaria en 3 casos. Compli-
caciones graves ocurrieron sélo en dos pacientes
(10%): una peritonitis por dehiscencia de sutura a
pesar de ileostomia, realizandose colostomia del
cabo proximal y una evisceracidbn asociada a
bronconeumonia, siendo este Ultimo paciente el
Unico fallecido en el postoperatorio. (Mortalidad
operatoria: 5%).
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Tala 1
OPERACIONES PRACTICADAS

Operacion n %

Operacion de Miles 10 (1 asociado a 50

colectomia total

por poliposis

familiar)
Reseccién anterior+ileostomia 7 35
Reseccién anterior 1 5
Tipo Hartman 2 10

Total 20

El estudio histolégico de la pieza operatoria
demostré6 ausencia de tumor en 3 pacientes
(15,7%) y un solo paciente presentd una disminu-
cién parcial de estadio.

Al momento de esta comunicacion, 6 pacientes
completaron su quimioterapia postoperatoria, 9 es-
tan en tratamiento, 3 fueron excluidos por patologia
asociada y una paciente fue excluida por tener 86
afios y respuesta completa del tumor.

En una mediana de seguimiento de 15 meses,
no se ha comprobado recidiva local. Una paciente
fallecié por metéastasis hepaticas 2 afios después
de la cirugia (T3NoMo) con tratamiento comple-
mentario completo y dos pacientes fallecieron lue-
go del 4° ciclo de quimioterapia postoperatoria (uno
por hemorragia digestiva alta masiva y otro por
bronconeumonia), sin evidencias de recidiva tu-
moral.

DISCUSION

En los Ultimos afios se han intentado avances
en disminuir la recidiva local y a distancia del can-
cer de recto. Han sido un aporte el lograr resec-
ciones con margenes laterales sanos asi como la
reseccion total del mesorrecto en cancer de recto
bajo,10 sin embargo, las cifras de recidiva local no
han bajado lo suficiente sélo con cirugia.

El uso de radioterapia inicialmente postopera-
toria, con la ventaja de ser aplicada segun el resul-
tado histopatoldgico de la pieza operatorial y luego
de estudios con radioterapia preoperatoria, la que
permite actuar sobre tejidos mejor oxigenados, li-
bres de cirugia, han demostrado menores cifras de
falla local, logrando trabajos como el de Gerard
bajar la recidiva local a 5 afios de 30 a 15% con
radioterapia preoperatoria versus cirugia sola.2
Otros estudios con radioterapia preoperatoria, han
demostrado menor recidiva local que en su uso
postoperatorio (Fryckholm: 13 vs 22%, respectiva-
mente)!! e incluso algunos, una mejor sobrevida,1?

y acompafiadas de menor morbilidad, especial-
mente referidas a obstruccion intestinal.3

Al agregar quimioterapia postoperatoria dismi-
nuye la mortalidad por cancer en hasta 35%.13 Fi-
nalmente, la combinacién de quimio y radioterapia
preoperatoria ha permitido en series hacer rese-
cables tumores que no lo eran,>9 disminuir el riesgo
de metastasis hepaticas,y las cifras de linfonodos
comprometidos,>8 tendiendo a bajar la etapa tu-
moral,® e incluso, logrando en porcentajes variables
la desaparicion completa del tumor.5° A su vez,
varios autores®7.15-17 ytilizando radioquimioterapia
preoperatoria, han logrado bajar las cifras de reci-
diva local a valores entre 0 y 10% en medianas de
seguimiento de 20 a 25 meses, estando pendientes
aun los valores a mas largo plazo. Los resultados
de sobrevida estan siendo estudiados en grandes
series cooperativas como la Organizaciéon Europea
para Estudio del Cancer (ERTC) fase Ill y la
NSABBP en Norteamérica.

Se han utilizado varios esquemas de RQT
preoperatoria siendo el mas habitual el de 5FU a
dosis al menos de 350 mg/m? y LV 10 6 20 mg/m?
la 12 y 5% semanas de radioterapia, la que se da a
4.500 cGy. En nuestra serie se us6 quimioterapia
por 5 semanas asociada a la radioterapia y solo 2
pacientes debieron suspenderla por morbilidad de
la quimioterapia demostrando una tolerancia del
90%, incluso, uno de estos pacientes completd su
quimioterapia después de la cirugia. Respecto a la
cirugia, ésta no presenté mayor dificultad técnica,
ni hubo morbilidad intraoperatoria, descartando los
temores de que la radioterapia dificultaria la disec-
cién por la alteracion tisular, siendo importante rea-
lizar la cirugia, luego de 4 a 6 semanas. Respecto
a la técnica quirargica, ha habido una tendencia en
nuestra experiencia a disminuir la operacion de
Miles a expensas de la reseccion anterior. Sin
embargo, a pesar de la RQT preoperatoria y series
que muestran una disminucién de la etapa y un
ascenso del tumor, nuestra planificacién quirargica
preoperatoria no varié luego de la terapia. Creemos
que el uso de endosonografia rectal, técnica que
utilizamos sélo en los Ultimos 4 casos complemen-
tada con la TAC, permite etapificar con mayor pre-
cision la profundidad tumoral y presencia de
adenopatias y junto con la RSC evaluar la respues-
ta a la RQT.

La respuesta completa tumoral a la RQT
preoperatoria, no sorprende ya, sumandose este
resultado a otras series con cifras entre el 4y 27%.7
En ocasiones, esta desapariciéon tumoral o su im-
portante disminucién, signific6 en nuestra serie di-
ficultad en establecer el limite inferior de corte en la
reseccion anterior.
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La importancia de esta respuesta completa ha
sido planteada en algunas series como estable-
ciendo un mejor prondéstico que para los pacientes
gue no han respondido a la RQT.18

La morbilidad postoperatoria no difiere mayor-
mente de las series sin 0 con RQT, confirmandose
una tendencia a algo mayor tasa de infeccion de
herida perineal.32 De las 2 complicaciones graves,
ninguna seria atribuible directamente a la RQT.

Respecto a la quimioterapia postoperatoria,
ésta ha sido utilizada sélo en algunas se-
ries.”12.18.19 sjendo probable que su indicacién se
haga en forma mas selectiva. En nuestra serie 4
pacientes no recibieron esta terapia por morbilidad
postoperatoria persistente y uno por edad avanza-
da y ausencia del tumor, luego de radioquimio-
terapia. Dos pacientes fallecieron durante el 4° ciclo
de QT postoperatorio sin haberse demostrado reci-
diva tumoral planteando una interrogante sobre la
influencia de la morbilidad de esta terapia en el
desenlace de esos pacientes.

Finalmente, no ha habido signos de recidiva
local en toda la serie, resultado promisorio y com-
parable con otros autores!® aunque el seguimiento
es aln corto, y s6lo un paciente fallecié por enfer-
medad metastésica.

En conclusion, este esquema de RQT preope-
ratoria para cancer de recto localmente avanzado
es bien tolerada, no plantea mayores dificultades
técnicas ni morbimortalidad quirdrgica. Se ha logra-
do una respuesta total del tumor en cerca del 15%
de los casos y un excelente control local en el corto
plazo. La sobrevida debera analizarse al largo pla-
zo y esperando también los resultados de las gran-
des series cooperativas. Finalmente, se plantea
evaluar criticamente la quimioterapia postope-
ratoria en cuanto a su uso mas selectivo.
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