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RESUMEN

Introduccion: pareciera que la interpretacion endosonogafica (ER) del tumor y linfonodos de pacientes
con céancer de recto se dificulta después de la radioquimioterapia (RQT). Objetivo: estudiar las modificacio-
nes en el tumor y los linfonodos después de la RQT, y evaluar la utilidad de la ER en la etapificacion del
paciente irradiado. Material y Método: los pacientes con tumor del tercio medio e inferior, T3/T4 y/o N(+)
ingresaron a nuestro protocolo de RQT que consiste en 4500 cG, y 5- FU durante 5 semanas; luego de 4
a 6 semanas se realizé la cirugia. Se estudio retrospectivamente 18 pacientes con evaluacion ER antes y
después de la RQT. Se comparo los resultados de la ER antes de la RQT con la anatomia patologica (AP);
los resultados de la ER antes y después de la RQT; y los resultados de la ER después de la RQT con la
AP. Resultados: la AP mostr6 una reduccion del T en 44% de los casos, y del N en el 67%, produciendo
una disminucion de pacientes en etapa lll de 77% a 16%. La ER inform6 una reduccion post RQT del T
en 33% de los casos, y del N en 61%, produciendo una disminucion de pacientes en etapa Ill de 77% a
22%. La concordancia entre la ER post RQT y la AP fue de 50% para el T, y de 69% para el N. El valor
predictivo positivo de la ER para predecir un valor T igual o menor a T2 fue de 80%, y para predecir ausencia
de compromiso linfonodal de 86%. Conclusiones: después de la RQT, la precision de la ER para evaluar
el compromiso parietal es menor que en el paciente no irradiado; en cambio, para predecir la ausencia de
compromiso linfonodal, pareciera alcanzar valores similares.

PALABRAS CLAVES: Endosonografia rectal, radioterapia preoperatoria, neoadyuvancia,
cancer de recto

SUMMARY

Introduction. Apparently ultrasound interpretation of tumors and lymphnodes in patients with rectal
cancer is difficult after radio and chemotherapy (RC). Objetives. To study the changes in the tumor and
lymphnodes after RC, and evaluate if rectal endosonography (RE) is useful in the etapification of the
irradiated patient. Material and Methods. Patients with rectal tumors of the middle and lower thirds of the
rectum, with T3/T4 tumors or N(+) were included in our RC protocol. This consists in 4500 cG and 5-Fu
during 5 weeks; after 4-6 weeks surgery was performed. Eighteen patients were studied retrospectively with
RE evaluation before and after RC. We compared RE results before RC with pathology; RE results before
RC with ER results after RC, and RE results after RC with pathology results. Results. The pathology reports
showed a reduction of T in 44% of the cases and of N in 67% of cases, producing a decrease of the number
of patients in Stage Ill from 77% to 16%. The RE informed a decrease post RC of T in 33% of the cases
and of N in 61% of cases, producing a decrease of the number of patients in Stage Il from 77% to 22%.
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The concordance between RE post RC and pathology was 50% for T and 69% for N. The positive predictive
value of RE to predict TO, T1 or T2 was 80%, and to predict the absence of lymphnodes was 86%.
Conclusions. After RC, the precision of RE to evaluate parietal invasion is less accurate than in non
irradiated patients; nevertheless, the accuracy to predict absence of lymphnodes involvement seems not to

be altered.

KEY WORDS: Rectal ultrasonography, preoperative radiotherapy, neoadjuvant therapy,
rectal cancer

INTRODUCCION

La radioquimioterapia (RQT) preoperatoria ha
sido incorporada en la mayoria de los centros como
terapia neoadadyuvante para los pacientes con
cancer de recto en que se sospecha una invasion
tumoral transmural (T3-T4) y/o metéstasis ganglio-
nares (N(+)).12 Estudios multicéntricos han demos-
trado su capacidad en disminuir la tasa de recidiva
local, y en aumentar la sobrevida global.3-> Desde
un punto de vista conceptual, la reduccién del ta-
mafio tumoral permitiria un mejor acceso a la pelvis
lo que a su vez se traduce en una tasa menor de
resecciones R1y R2. La RQT ha logrado disminuir
el tamafio del tumor y de este modo la invasion
parietal (“downstaging”) en rangos de 41 a 48%.
Por otra parte, entre un 48 y 78% de los linfonodos
sospechosos de presentar metastasis, han resulta-
do negativos después de la aplicacién de RQT. La
mayor parte de los autores concuerda en que entre
5y 36% de los pacientes sometidos a RQT presenta
una respuesta tumoral completa (TO NO).6° Intentan-
do homologar estos resultados con aquellos obser-
vados por Nigrol® en el tratamiento del céancer
espinocelular del ano, algunos autores han plantea-
do la posibilidad de no operar a los pacientes con
cancer de recto después de una respuesta tumoral
completa.ll

Esta importante respuesta parcial y o total a la
RQT ha hecho necesario el poder contar con un
examen de etapificacién preoperatoria efectivo. La
endosonografia rectal (ER) constituye en la actua-
lidad uno de los examenes de eleccion en la
etapificacion preoperatoria de los pacientes con
cancer de recto no sometidos a RQT. Los valores
de concordancia para la invasion del tumor en la
pared rectal (T) varian entre 69 y 94%, en tanto que
para el compromiso linfonodal (N) fluctan entre 64
y 86%.6:8.12-14

Sin embargo, los cambios secundarios a la
RQT dificultan la interpretacion de la ER en el pa-
ciente irradiado. Los valores de concordancia
descritos varian entre 50 y 58% para el T, y entre 40
y 86% para el N, y probablemente se deban a la
dificultad en diferenciar el tumor propiamente tal, del
edema vy la fibrosis secundarios a la RQT.6:8.14-16

Los objetivos de este trabajo son estudiar las
modificaciones en el tumor y los linfonodos induci-
das por la RQT, y, ademas, evaluar la utilidad de la
ER post RQT en la etapificacion de los pacientes
con cancer de recto.

MATERIAL Y METODO

Desde diciembre 1999, todos los pacientes de
nuestro hospital con diagndstico de adenocarci-
noma del recto, son estudiados en el preoperatorio
con ER. Los resultados del examen son ingresados
en forma prospectiva a una base de datos compu-
tacional. El endosonégrafo utilizado es un Bruel &
Kjaer provisto de un brazo rigido 1850, con un
transductor, para la evaluacion rectal, de 7 MHz
que gira en 360°. Estudiamos la infiltracion tumoral
en la pared (uT) y en los linfonodos (uN) segun la
clasificacion sonogréfica TNM. Nuestra capacidad
de distinguir una lesion T1, T2 de una T3,T4 alcan-
za, en el paciente no irradiado, valores predictivos
positivos (VPP) de 93%, y valores predictivos nega-
tivos (VPN) de 71%. Para el compromiso linfonodal
el VPP es de 70%, y el VPN de 63%.17 Antes del
procedimiento, se realiza una rectoscopia rigida
para medir la distancia entre el borde inferior del
tumor y el margen anal, con lo que ubicamos el
tumor en alguno de los tercios del recto: inferior (0-
7cm), medio (8-11) y superior (12-15).

Desde la introduccién de la ER, incluimos los
pacientes con tumor uT3, uT4, y/o N(+) en un pro-
tocolo de neoadyuvancia que incluye 5-Fu (750mg/
m2) por 5 dias, descanso de una semana, y luego
un total de 4500 cGy mas infusion continua de 5 FU
(200mg/m2), durante 5 semanas. Luego de 4 a 6
semanas de concluida la RQT, se realiza la resec-
cién oncoldgica correspondiente.

Entre diciembre 1999 y agosto 2002, se han
efectuado 417 ER en nuestro Hospital. De éstas,
137 se realizaron por un tumor rectal; 60 de estos
pacientes fueron tratados en nuestra Institucion. De
acuerdo a los criterios sefialados en el protocolo de
neoadyuvancia, 38 pacientes fueron seleccionados
para RQT preoperatoria concurriendo a un control
con ER post RQT 21 de ellos. Tres pacientes re-
chazaron la cirugia, uno de los cuales presentaba
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una respuesta tumoral completa a la ER. De este
modo, 18 pacientes con ER pre y post RQT se
operaron y son quienes constituyen este estudio.

Todos los pacientes fueron evaluados por el
mismo observador, tanto antes como después de la
RQT. Se compard los resultados de la ER pre RQT
con aquellos de la anatomia patoldgica (AP) en
cuanto a infiltracion tumoral en la pared y en los
linfonodos. Por otro lado, se evalué los cambios
endosonogréficos post RQT mediante la compara-
cion de los resultados de la ER realizada antes y
después de la RQT en cuanto a tamafio tumoral,
invasion tumoral de la pared y compromiso linfo-
nodal. Finalmente, se evalué la capacidad de la ER
para etapificar el compromiso tumoral parietal y
linfonodal después de la RQT.

El estudio estadistico para evaluar la efectivi-
dad de la ER post RQT se realizé mediante dos
tipos de andlisis. El primero correspondié al grado
de concordancia entre el informe ER y aquel de la
AP, en cuanto al T y N de cada paciente. El segun-
do tipo de analisis se realiz6 con el fin de evaluar la
capacidad de la ER para predecir grados menores
de invasion en la pared (uTO, uT1, uT2), y la ausen-
cia de compromiso linfonodal. Para ello, se calcula-
ron los VPP y VPN para detectar una infiltracion
parietal igual o menor a T2, y para predecir el
compromiso linfonodal.

RESULTADOS

La muestra quedo constituida por 11 hom-
bres (61%) y 7 mujeres (39%), la edad mediana fue
61 afios (37-83). El 72% de los pacientes presentd
un tumor en el tercio inferior, y el 28% en el tercio
medio, siendo la distancia mediana al margen anal
de 5 cm.39 La distribucién por uTNM pre RQT se
muestra en la Tabla 1; destaca que el 77% de los
pacientes se encontraban en etapa lll antes de la
RQT.

Todos los pacientes se irradiaron segun proto-
colo. La irradiacion promedio fue de 4632 cGy
(4500- 5040), y se realiz6 luego de un tiempo me-
diano de 19 dias (11-32) después de la primera ER.
El 93,75% de los pacientes recibié quimioterapia
concomitante, a una dosis promedio de 5-FU de
199,5 mg/m2/d por una duracién promedia de 4,9
semanas. La duracion mediana de la neoadyu-
vancia fue de 35 dias (22-50) y la cirugia se llevo a
cabo luego de una mediana de 42 dias (33-70). El
lapso mediano entre la ER post RQT y la cirugia fue
de 7 dias (1-27).

Los resultados TNM de la anatomia patoldgica
(AP) post QRT se muestran en la Tabla 1. La com-
paracion entre la ER pre RQT y la AP en cuanto a

Tabla 1

INFILTRACION EN LA PARED Y COMPROMISO
LINFONODAL EN LA ENDOSONOGRAFIA RECTAL
PRE Y POSTRADIOQUIMIOTERAPIA, Y EN LA
PIEZA DE ANATOMIA PATOLOGICA

ER PRE RQT ER POST RQT AP
Paciente (UTNM) (UTNM) (pTNM)
1 T3 N+ TO NO T1 NO
2 T3 NO T3 NO T3 NO
3 T3 N+ T3 NO T2 NO
4 T3 NO T3 NO T3 NO
5 T3 N+ T1 NO T2 NO
6 T3 N+ T2 NO TO NO
7 T3 N+ T2 NO T3 N1
8 T3 N+ TO N+ TO N1
9 T3 N+ T3 N+ T3 NO
10 T3 N+ T3 NO T4 NO
11 T3 NO T3 NO T2 NO
12 T4 NO T3 NO T2 NO
13 T3 N+ T3 NO T2 N1
14 T3 N+ T3 NO T3 NO
15 T3 N+ T3 NO T3 NO
16 T3 N+ T3 N+ T3 NO
17 T3 N+ T3 NO T3 NO
18 T3 N+ T3 N+ T3 NO

ER: Endosonografia rectal; RQT: Radioquimioterapia; AP: Anato-
mia patolégica.

compromiso parietal y linfonodal se muestra en la
Figura 1. Se aprecia que el 44% de los pacientes
presento una disminucion del T, y el 67% del N. Al
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Figura 1. Cambios en la invasion tumoral de la pared (T),
los linfonodos (N), y en la etapificacién TNM después de
radiogquimioterapia (AP versus ER preRQT).
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A) Endosonografia rectal antes de radioquimioterapia (UT3N+)

B) Corte histopatolégico: no hay evidencia de tumor residual

Figura 2. Paciente con regresion tumoral completa después de radioquimioterapia.

reagrupar estas mismas cifras por etapa TNM, se
evidencia una disminucién de la tasa de pacientes
en etapa Ill de un 77 a un 16%; por otra parte, la
tasa de pacientes en etapa Il aument6 de 23%
antes de la QRT, a 78% luego de ésta (Figura 1).
Se evidencia también la regresion patoldgica com-
pleta del tumor y sus linfonodos en un caso (5,5%);
se trata de un tumor uT3 N(+) ubicado a 4 cm del
margen anal, irradiado con 4500 cGy, operado a las
10 semanas post RQT, y cuya pieza quirargica
mostré una lesion ulcerada con cortes seriados
repetidamente negativos para células neoplasicas
(Figura 2). Este paciente fue catalogado por la ER
post RQT como uT2 N(0).

Al comparar los resultados de la ER antes y
después de la RQT, se evidencié una disminucion
endosonografica del tamafio tumoral en el 65% de
los casos, y en el nUmero de cuadrantes compro-
metidos en 41% de los tumores. Los cambios endo-
sonograficos post RQT en el compromiso parietal y
linfonodal se muestran en la Figura 3. Se aprecia
que segun la ER, el 33% de los pacientes present6
una disminucion del uT, y el 61% en el uN. Al
reagrupar éstas mismas cifras por etapa TNM, se
aprecia una disminucion de la tasa de pacientes en
etapa Il de un 77 a un 22%; por otra parte, la tasa
de pacientes en etapa Il aument6 de 23% antes de
la QRT, a 72% después de ésta (Figura 3). Debe
destacarse que en dos pacientes, la ER post QRT
sugirié regresion completa de la invasion tumoral
parietal, uno de los cuales tampoco evidenciaba
compromiso linfonodal (Figura 4).

Al comparar los resultados de la ER post QRT
con la AP, se aprecia una concordancia para la inva-
sién parietal (T) en el 50%, una sobreetapificacion en
el 28%, y una subetapificacion en el 22% de los

casos. En cuanto al compromiso ganglionar (N), la
concordancia se logra en el 69%, se sobreetapifica
en el 19%, y se subetapifica en el 12% de los
casos. Ahora, al evaluar la capacidad de la ER post
RQT de predecir grados menores de invasion
parietal como linfonodal, se aprecia que el VPP,
para predecir un tumor T2 0 menos, es de 80%, y
el VPN de 69%. Por otra parte, el VPP para prede-
cir compromiso linfonodal es de 25%, y el VPN de
86%. Por tanto, el valor predictivo para diagnosticar
un tumor T2 o menos, sin compromiso linfonodal,
supera el 80%.
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Figura 3. Cambios endosonograficos en la invasion tumo-
ral de la pared (T), los linfonodos (N), y en la etapificacion
TNM después de radioquimioterapia (ER post RQT ver-
sus ER pre RQT).
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A) ER antes de RQT: uT3 N(+)

B) ER después de RQT: uTO NO

Figura 4. Regresion endosonogréafica completa después de radioquimioterapia.

DISCUSION

La endosonografia rectal (ER) ha sido incorpo-
rada estas Ultimas décadas con el objetivo de me-
jorar la etapificacion preoperatoria de los pacientes
con cancer de recto. Aun cuando los resultados son
comparables a la resonancia nuclear magnética, su
principal ventaja consiste en su menor costo, acce-
sibilidad, y posibilidad de ser realizado por el mismo
cirujano.18 La literatura describe, en el paciente no
irradiado, concordancias globales entre sus resulta-
dos y aquellos de la anatomia patoldgica que va-
rian entre 69 y 94% para la invasion en la pared, y
entre 73 a 86% para el compromiso linfonodal.5: &
12-14

Por su parte, la terapia adyuvante para el can-
cer de recto localmente avanzado ha sido incorpo-
rada esencialmente en un intento de disminuir las
tasas de recidiva local y de sobrevida, asi como
para incrementar las operaciones preservadoras
del esfinter anal.! Estudios multicéntricos han de-
mostrado la superioridad de la radioquimioterapia
(RQT) sobre la radioterapia y la cirugia sola en lo
que refiere esencialmente al control local.*®> Mas
recientemente también se ha evidenciado un au-
mento significativo en la sobrevida global de los
pacientes que reciben radioterapia preoperatoria, al
compararlos con la cirugia sola.319 Existen estu-
dios contradictorios acerca de los efectos colatera-
les, especialmente a nivel de la funcion esfintérica
y de la toxicidad por radioterapia; estudios pros-
pectivos en curso debieran precisar su real impac-
to en el futuro.29-22 Actualmente, la mayoria de los
centros administra RQT preoperatoria para los pa-
cientes con cancer de recto del tercio medio e

inferior T3- T4 y/o N(+). La respuesta a la RQT
preoperatoria ha sido estudiada en varios trabajos,
describiéndose una disminucion del tamafio tumo-
ral, de la penetracion parietal (T), asi como del
compromiso linfonodal (N); de esta forma se descri-
be un “downstaging” que varia entre 41 y 48% para
el Ty de 48 a 78% para el N.6-923 La mayoria de las
series describen incluso respuestas tumorales
completas tanto en la pared como en los linfonodos
(TONO) que varian entre 5 y 36%.68.9.1524 pgr ello,
algunos autores han planteado la posibilidad de
realizar tratamientos locales, o incluso solamente
una observacion cuidadosa para los casos con res-
puesta tumoral completa.11.25.26

Sin embargo, la determinacion de tales trata-
mientos conservadores requiere de una evaluacién
confiable del tumor residual, tanto respecto de la
invasion parietal como linfonodal. La literatura
describe cifras variables respecto de la concordancia
de la ER con la AP, las casuisticas son pequefias, los
estudios generalmente retrospectivos, por lo que no
se puede aln sacar conclusiones definitivas.2

Nuestro trabajo muestra una respuesta tumo-
ral importante a la RQT, con tasas de disminucion
en la invasion parietal (44%) y linfonodal (67%)
comparables con lo que se describe en la literatura;
esto es mas evidente al ver que el pocentaje de
pacientes en etapa lll pas6 de 77% antes, a 16%
después, de la RQT. Desde el punto de vista
endosonografico esta respuesta se expresa en una
disminucion importante del tamafio tumoral (65%),
y de los valores T y N. Sin embargo, la endoso-
nografia tiende a sobrevaluar la penetracion en la
pared del tumor residual, y, por tanto, a subvalorar
el impacto de la RQT.



Endosonografia rectal y radioquimioterapia preoperatoria en canceres... / Gonzalo Soto D y cols

En el paciente irradiado, se produce cambios
inflamatorios, edematosos y fibrosos que dificultan
la interpretacion endosonogréfica, especialmente
de la pared rectal. Las capas endosonograficas
clasicas no se vislumbran tan precisamente, y el
engrosamiento e irregularidades de las distintas ca-
pas dificultan precisar su origen inflamatorio o
tumoral.613-1627 | 3 presencia de estos cambios
post RQT pudieran explicar el 28% de sobreetapi-
ficacion endosonogréfica para el T que observamos
en nuestra serie; la mejor illustracion de este feno-
meno lo constituye el caso de respuesta tumoral
completa que habia sido informado por la ER post
RQT como uT2 uNO. Los valores de concordancia
absoluta entre el T de la ER y aquél de la AP
paciente a paciente (50%), son claramente inferio-
res a aquellos del paciente no irradiado probable-
mente por las dificultades ya mencionadas. Sin
embargo, los VPP para determinar niveles menores
de invasion parietal (TO, T1, T2) son superiores
(80%), pero evidentemente requieren de casuisticas
mayores para su validacién. Significan que la capa-
cidad de la ER para predecir un tumor T2 0 menos
en nuestra serie, es de 80%. Nos parecio interesante
poder reagrupar estos estadios tempranos, ya que
su correcta identificacion después de la RQT pudiera
influir en la eventualidad de un tratamiento conserva-
dor. Ademas, nos permiti6 realizar el calculo de los
valores predictivos positivos y negativos.

Respecto de la evaluacion del compromiso
linfonodal, pareciera que la RQT dificultara en me-
nor medida la interpretacion endosonografica. El
VPN de 86% concuerda con lo descrito en la litera-
tura 'y se compara en forma favorable con el obser-
vado en el paciente no sometido a radioterapia
(Lopez y cols). Esto sugiere que la capacidad de
predecir la ausencia de compromiso linfonodal es de
86%. Aun cuando estos resultados se encuentran
distantes del 100% de prediccion (ideal), considera-
mos que estos valores pueden ser de importancia
cuando se deba decidir respecto a un alternativa
terapéutica mas conservadora especialmente en el
paciente de alto riesgo quirlrgico.

A modo de conclusion podemos decir que la
RQT, ademas de disminuir el compromiso parietal
y linfonodal de los pacientes con cancer de recto
localmente avanzado, produce modificaciones que
dificultan la interpretacién endosonografica de la
invasion tumoral parietal. Se sugiere que la capaci-
dad de la ER para predecir el compromiso linfo-
nodal luego de la RQT no se afecta.

Se requiere realizar estudios prospectivos con
casuisticas mayores de tal forma de poder evaluar
la real capacidad de la ER para planificar con segu-
ridad tratamientos conservadores.
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