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RESUMEN

INTRODUCCION
Es muy importante en el tratamiento del cancer de recto la estadificacién preoperatoria

porque de ella depende el tratamiento, tipo de reseccién y terapia neoadyuvante a
seguir. El estudio preoperatorio se basa en la ecografia endorectal (ERUS) y resonancia
magnética rectal (RMN), pero ambas pruebas no tienen una precisiéon diagnodstica
definitiva, sobretodo en estadios iniciales, dada estas limitaciones nos encontramos en
situaciones de “duda diagndstica”(DD) como serian cuando la biopsia preoperatoria nos
cataloga la lesion como adenoma de recto pero ERUS y/o MR lo estadian como lesiones
infiltrantes T2-T3, o en los casos de adenocarcinoma la RMN no puede discernir entre
los estadios T1 o T2. En estas situaciones optamos por actitud mas agresiva o
conservadora? ¢Debemos realizar escision local transanal (TES) o escision total del
mesorrecto? Corremos el riesgo de sobretratar y realizar cirugias mayores (TME)
innecesarias, generando una mayor morbimortalidad, alteraciones en la calidad de vida
y costes econdmicos. O infratratar mediante TES y necesitar completar la cirugia llamada
de finalizacion (“completion surgery”) (CS). Como se ha visto la CS a TME tras TES, no no
se ven afectados los resultados oncoldgicos a largo plazo, siempre que se realice en las

préximas semanas.

HIPOTESIS Y OBJETIVOS

Hipdtesis

Ante los casos de la lesiones rectales que presenten duda diagnéstica (DD), aquellos que
tengan una biopsia positiva para adenoma pero la ERUS y/o RMN son diagnosticados de
T2-T3 o N1y aquellos pacientes que presenten biopsia positiva para ADK pero la ERUS y
RMN difieren en el grado de estadificacion entre T1-T2; Se propondra la cirugia
minimamente invasiva mediante TES en lugar de TME, Ante la presunciéon que el

porcentaje de cirugia de finalizacién (CS) a TME no es elevado y los resultados

oncolégicos de esta cirugia no son inferiores a la que se realiza en primera instancia.
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Objetivos

1. Determinar la frecuencia de DD en adenomas y adenocarcinomas de
recto entre T1-2.
2. Determinar sila CS empeora el prondstico oncolégico.

MATERIAL Y METODOS:

Estudio observacional de una cohorte de 803, introducciéon de datos prospectiva y
analisis retrospectivo de pacientes intervenidos mediante TES desde 2004 hasta 2021.
Se incluyen los pacientes intervenidos de adenoma (grupo ) y adenocarcinoma de bajo
grado T1 (grupo ll). Se analizan las variables relacionadas con la duda diagndstica y el
diagnéstico patoldgico definitivo de adenocarcinoma superior a T1 y la indicacién de CS.

RESULTADOS:

Se han intervenido 774 pacientes de TES. Indicacion de CS fue en 9.7%. El tiempo
mediano del TES al CS fue de 9 semanas. Resecciones abdomino-perineales en 23
(45.1%), aunque el 82.6%, la lesidn estaba a < 6 cm del margen anal. La morbilidad
postoperatoria global fue de 35.3%, la morbilidad clinica 5.9%, sin mortalidad. Recidiva
local 3.9%, sistémica 13.7% y supervivencia libre de enfermedad a 5 afios 86%.

En el grupo | son 529 pacientes, el 21.4% con DD, con diagndstico patoldgico definitivo
de adenocarcinomas >T1 el 15%. La variable DD es un factor de riesgo de
adenocarcinoma >T1 con OR 2,3(IC95% 1,1- 4,7). En el grupo Il son 109 pacientes y con
DD el 7,3%, con diagnéstico patolégico definitivo de adenocarcinomas > T1 fue en dos
pacientes.

CONCLUSIONES:

En el grupo | con DD, a pesar de tener el doble riesgo de un resultado patolégico mayor
a pT1, laindicacidn inicial es la TES, ya que completar la cirugia a TME, no se empeora el
prondstico oncolégico. En el grupo Il, no existe muestra de pacientes suficiente para
poder establecer una conclusién definitiva. La indicacién de la CS tras TEM es baja. La CS
existe mayor porcentaje de APR pero con una morbilidad postoperatoria, calidad de

mesorrecto y resultados oncolégicos similares.
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INTRODUCCION

1.- CONCEPTO DE CANCER COLORRECTAL

Nuestro organismo esta constituido por un conjunto de células, que se dividen
periédicamente, cuando estos mecanismos de control se alteran en una célula, ésta y
sus descendientes inician una division incontrolada que con el tiempo dara lugar a un
tumor. En los casos que las células que constituyen dicho tumor no poseen la capacidad
de invadir y destruir otros érganos, hablamos de tumores benignos; Pero si estas células
adquieren la facultad de invadir tejidos y érganos de alrededor se denomina tumor
maligno, que es a lo que llamamos cdncer. Es entonces cuando el tumor maligno se

encuentra situado en el colon o en el recto, hablamos de cancer colorrectal (CCR). (1)
1.1.- DEFINICION CANCER DE RECTO

Denominamos cancer de recto (CR) a aquellos tumores que se generan en la Ultima parte
del intestino grueso, siendo el recto los ultimos <15 cm desde el margen anal. Se
subdivide en; Recto bajo los ultimos 5 cm, recto medio de 5 a 10 cm del margen anal, y

recto alto por encima de 10cm hasta 15cm. (2)

El recto, a diferencia del colon, presenta ciertas caracteristicas anatomofisiolégicas que
hacen que deba realizarse ciertas consideraciones acerca de su manejo diagnéstico y
terapéutico. En primer lugar, la localizacién de un tumor rectal es importante en el
proceso de decisidon terapéutica, ya que los tumores localizados en los ultimos 10 cm del
recto pueden precisar un tratamiento neoadyuvante, lo que no ocurre en los situados
cranealmente. Por otra parte, los tumores localizados en los Ultimos 5 cm del recto

tienen mds posibilidades de requerir una cirugia con reseccién esfinteriana (3) .

2.- ANATOMIA DEL ANO Y RECTO

La funcion principal del anorecto es el control voluntario, de la continencia fecal y la

evacuacion fecal (4).

2.1.- BASES ANATOMOMICAS DEL RECTO

El recto es el segmento constituye la parte final del tubo digestivo, alojado en la
excavacion pelviana. Se extiende desde el canal anal hasta la unién rectosigmoidea,

aproximadamente a nivel de la 32 vértebra sacra. Mide aproximadamente entre 12-15
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INTRODUCCION

cm de largo, con un didmetro aproximado por su extensibilidad a 12 cm. En la mujer por
delante del recto se encuentra la pared posterior de la vagina; en el hombre se
encuentra la prdstata, las vesiculas seminales, los vasos deferentes y la vejiga urinaria.

Detrds del recto se situa el sacro, cdccix y el rafe posterior de los elevadores del ano . (5)

Desde un punto de vista quirdrgico el recto lo dividimos en 3 porciones (4) (figura 1):

= Recto inferior: se extiende hasta 5 cm del margen anal terminando en el borde
superior de los elevadores.

= Recto medio: es el segmento comprendido entre 5 y 10 cm del margen anal. Es
subperitoneal y se halla completamente rodeado por la grasa peri-rectal.

= Recto superior: se extiende entre los 10 y 15 cm del margen anal, y la parte
anterior y la lateral estd cubierta por peritoneo hasta el punto de reflexiéon
peritoneal. Esta regién anatémica, denominada fondo de saco de Douglas, esta
a diferentes alturas. En el hombre se halla entre 8 y 9 cm, y en la mujer desciende

mas, hasta 5 cm del margen anal.

Fig 1. Anatomia del recto

M. Elevador del ano

Rectosuperior | == === " ' Esfinterinterno
10-15¢m :
! ) '" Plexo hemorroidal
Recto medio —
5-10cm
o Linea pectinea
Recto inferior P
<5em Esfinter externo

Plexo hemorroidal
externo
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2.1.1.- Peritoneo pélvico
El peritoneo sélo recubre el area anterior y el area lateral de los 2/3 superiores del
recto. El tercio inferior rectal es totalmente extraperitoneal (5) (6).
El peritoneo tapiza la cara anterior y superior del recto pélvico antes de reflejarse
sobre los drganos genitales, formandose asi el fondo de saco de Douglas. Se refleja
hacia delante sobre la pared posterior de la vagina en la mujer, formando el fondo de
saco rectovaginal, y sobre las vesiculas seminales, los conductos deferentes y la vejiga
en el vardn, formandose entonces el fondo de saco rectovesical. El fondo de saco

rectovaginal desciende mas que el fondo de saco rectovesical (4).

2.1.2- Fascias y espacios rectales y perirrectales (4)
El recto infraperitoneal esta envuelto por la fascia pélvica, que se compone de dos
hojas:
= Hoja visceral ( hoja pélvica o fascia recti): que envuelve al recto propiamente
dicho
= Hoja parietal de la fascia pélvica, estd formada por:

o En la parte posterior, por la fascia presacra (o fascia de Waldeyer) y su
refuerzo, el ligamento sacrorrectal. Los nervios pélvicos, el plexo
hipogastrico y los uréteres se localizan por detras y por fuera de la fascia.

o En la parte anterior, por la aponeurosis prostatoperitoneal de
Denonvilliers en el varén y el septo rectovaginal en la mujer.

o Lateralmente, la hoja parietal recubre la pared lateral. Envuelve el plexo
hipogastrico inferior y una de sus aferencias, el nervio erector (d’
Erkardt). Las dos hojas se fusionan en su parte anterior y posterior por
debajo del fondo de saco de Douglas. Forman asi la aponeurosis de

Denonvilliers en el varén y el septo retovaginal en la mujer.
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Entre ambas fascias posteriores (presacra y rectal) hay un espacio con escaso tejido
adiposo areolar, el espacio retrorrectal. Este es el plano de diseccion anatémica
posterior que se debe usar para una cirugia técnicamente adecuada cuando se efectua

la extirpacion de un carcinoma del recto.

Fig 2 .- Seccion horizontal del recto por debajo del 5
fondo del saco de Douglas en el varon. 1. .
Aponeurosis prostatoperitoneal de Denonvilliers; 2. aed [
hoja parietal de la fascia pélvica; 3. hoja visceral (o v
fascia recti) de la fascia pélvica; 4. fascia presacra
(de Waldeyer) fusionada con la hoja visceral para

formar el ligamento sacrorrectal; 5. nervio erector
(de Erkardt); 6. «alerones» o ligamentos laterales

del recto J

—— e ’7_:
N DY
N\~ /
2.1.3.- Ligamentos laterales o alerones rectales

Los ligamentos laterales discurren sobre las paredes laterales del recto y bajo el
peritoneo que elevan la fascia pélvica y fijan el recto a la pared pélvica. Estos tractos
corresponden a fibras de la fascia parietal (las cuales acompanan a las ramas nerviosas
del plexo hipogastrico inferior que van a la pared rectal (4).

La arteria rectal media es muy inconstante, pues sélo se localiza en el 22-50% de los
casos y es bilateral en el 7%, en concordancia con la embriologia del recto. Se localiza
siempre en el borde inferior de esta zona de adherencia, discurriendo practicamente
sobre el plano muscular de los elevadores. Cuando existe, es de pequefio calibre y puede

seccionarse tras hemostasia por coagulacion (4).

2.1.4.- Mesorrecto (4)
Esta constituido por un tejido celulograso, situado entre la muscularis mucosa rectal y
la hoja visceral de la fascia pélvica o fascia recti. Se distribuye en la cara posterior y
lateralmente del recto infraperitoneal. Los 2 ultimos centimetros de recto pélvico
tampoco cuentan con tejido graso. Un estudio histoldgico correcto de las piezas

obtenidas por proctectomia debe incluir hoy en dia cortes transversales, a fin de analizar
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la extension radial y detectar una invasion de la seccidn circunferencial, que tiene el
mismo valor peyorativo para el prondstico que la invasidén en un corte distal.

El drenaje linfatico discurre sobre todo dentro del mesorrecto en direccidén ascendente,
pero, en caso de tumor, puede que el drenaje sea descendente algunos centimetros.
Asimismo, existen ciertas vias de drenaje por fuera de la fascia recti, e incluso exteriores
a la fascia parietal. En la practica clinica, se ha demostrado sin embargo que una invasién
de estas caracteristicas en los linfaticos de la pared pélvica o en el mesorrecto en
direccion descendente superior a 4 cm corresponde a una difusion metastasica o
ganglionar para la que la cirugia no resulta curativa. Por ello, en los canceres de recto
alto, se considera necesaria la exéresis extrafascial del mesorrecto 5 cm por debajo del
tumor. Las resecciones mas amplias provocan graves secuelas sin beneficio terapéutico
para el paciente. En los tumores de localizacién muy baja se precisa la exéresis total del
mesorrecto, pero con un margen de seguridad inferior a 2 cm, ya que la parte terminal
del recto no cuenta con mesorrecto. En conclusion, en todos los canceres de recto, la
exéresis del mesorrecto debe ser extrafascial, es decir, ha de respetar la fascia recti,
evitando asi una extensién lateral del tumor. Por ello se insiste tanto en la seccion del
mesorrecto sin efecto de cono posterior, fendmeno que se produce cuando el cirujano

avanza en profundidad en la diseccidon de estructuras pélvicas.

En el plano posterior, esta grasa perirectal llega hasta el rafe anococcigeo o hasta la
fascia rectosacra. En su descenso la grasa perirectal posterior se encuentra traccionada
por la arteria rectal superior, lo que provoca una depresién central que le otorga su

clasica forma de lipoma bilobulado.

2.2.- BASES ANATOMOMICAS DEL CANAL ANAL

El canal anal mide aproximadamente 3-4 cm vy, se extiende desde el margen anal hasta
el recto. Por detras encontramos el rafe anococcigeo, y por delante, en el hombre la
uretra y en la mujer la parte mas distal de la pared posterior de la vaginal. En ambos
laterales se situa la fosa isquiorectal ocupada por tejido graso. (5) (7)

Hacia la mitad del canal anal encontramos la linea pectinea, que corresponde a la

union del ectodermo y endodermo.
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2.2.1.- Musculatura ano-perineal (figura 2)

= El| esfinter anal interno (EAI): constituye un engrosamiento de las fibras
musculares lisa circular del recto. Es un musculo de control involuntario.

= El esfinter anal externo (EAI): es un musculo cilindrico compuesto por fibras
circulares estraidas por lo que su control es voluntario. Se dispone rodeando al
EAI. Se subdivide en tres grupos de fibras, subcutaneo, superficial y profundo;.
El grupo muscular profundo se continua con los haces puborectales del elevador
del ano.

= Elelevador del ano: Forma un embudo insertado en la pelvis, confluyendo hacia
el recto. Estd formado por 4 haces, de musculo estriado: ileococcigeo,
pubococcigeo, isquiococcigeo y el puborectal

Es un musculo de control voluntario.

Fig 3. Musculatura canal anal

Levator Ani M. -

2.3.- VASCULARIZACION

El recto esta irrigado por diferentes ramas arteriales (4):

= Arteria rectal superior (Hemorroidal superior): es una rama terminal de la
arteria mesentérica inferior. Se divide en 2 ramas, la rama derecha irriga la
pared derecha del recto, y la pared anterior e izquierda del recto son

vascularizadas por la rama izquierda. Habitualmente puede hallarse una rama
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dorsal que se encargaria de la vascularizacién de la red posterior del recto. (8)
(9)

Arteria rectal media (Hemorroidal media): estd de manera inconstante, entre
un 22-50% de la poblacion siendo su origen también variable pudiendo ser una
rama de la arteria hipogdstrica, arteria pudenda o de las arterias gluteas
inferiores. Y se distribuye por la pared rectal a nivel del suelo pélvico (10)
Arteria rectal inferior (Hemorroidal inferior): Rama de la pudenda internay se
encarga de la vascularizacion de los EAI, EAE, elevador del ano y de la pared
del canal anal.

También puede participar en la vascularizacion arterial, pero en menor medida

la arteria media sacra y las arterias vesicales inferiores

El drenaje venoso se realiza mediante las venas superior, media e inferior que son

bilaterales y discurren junto con las arterias. La vena rectal inferior y media desemboca

en el sistema porta, la rectal superior drenan a la vena cava inferior. (4)

Entre las venas y las arterias se forman anastomosis arteriovenosas denominadas

plexos hemorroidales. (4)

2.4.- INERVACION

A grandes rasgos la inervacion motora del ano-recto depende de 2 vias (11):

= Simpatica: Plexo presacro o nervio hipogastrico (L5), que a su vez da

origen a los plexos pelvianos.

= Parasimpatica: Plexo sacro (Sll- SIV), proviene del parasimpatico sacro y

sus ramas se unen a los plexos pelvianos.

La inervacidn sensitiva depende del nervio pudendo. (11)
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2.5.- DRENAJE LINFATICO (4)

Los vasos linfaticos se forman a partir de los plexos linfaticos, localizados en la pared
rectal bajo la mucosa rectal y anal. Alcanzan los ganglios perirrectales, localizados en el
tejido graso perirrectal. El drenaje linfatico del recto pelvico, es satélite de las arterias y

se realiza de forma ascendente en el mesorrecto.

Al contrario, los linfaticos que drenan el recto perineal y la unién anorrectal, pueden
dirigirse lateralmente hacia estructuras perineales a través de los esfinteres y los
musculos elevadores, aunque también verticalmente hacia arriba, por fuera de la fascia
recti, y escasas veces hacia los vasos iliacos internos. Esta particularidad del drenaje
linfatico del recto explica en parte por qué el riesgo de recidiva locorregional es mas

elevada cuanto mas baja se localice la lesién en el recto.

Vias de drenaje linfatico:

= Ascendente: mediante los linfaticos y los ganglios que acompafian a los vasos
hemorroidales superiores y mesentéricos inferiores, esencialmente a los
ganglios adrticos.

= Lateral: se realiza a lo largo de los vasos hemorroidales medios, en cada lado
hacia los ganglios iliacos internos, en la correspondiente pared lateral de la
pelvis. Pueden haber algunos ganglios en la superficie superior de los musculos
elevadores del ano y en la intimidad de los ligamentos laterales del recto.

= Descendente : A través de los ganglios linfaticos para-rectales, en el dorso del
recto y a lo largo de los plexos linfaticos, en la piel anal y perianal, los esfinteres
anales y la grasa isquiorectal, para alcanzar eventualmente a los ganglios
inguinales, o a los ganglios a lo largo de los vasos iliacos internos

= Vias cortas: a través de los Ganglios de Gerota, en la concavidad del sacro.
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2.6.- IMPORTANCIA DE LA SEGMENTACION RECTAL PARA LA INDICACION DE
NEOADYUVANCIA Y DE LA CIRUGIA
Los tumores situados en el recto superior son tumores que se originan de tejido de
formaciéon endoblastica y en un recto que ocupa la parte inferior del abdomen
(pelviana), con peritoneo recubriendo la cara anterior de recto y ademdas drganos
pelvianos. Por tanto, se trata de tumores situados en una zona donde la radioterapia
produce lesiones del peritoneo o de otros érganos que puedan ocupar la cavidad
pelviana (incluso asas delgadas). Son tumores en que la neoadyuvancia no tiene los
resultados esperados.
Los tumores del recto inferior son originados en un recto originario del proctodeo
(ectoblastica) y suelen ser mas sensibles a la irradiacién. Por otro lado no hay irradiacién
de odrganos intraabdominales. En estos tumores la neoadyuvancia tiene un papel

fundamental en el prondstico del paciente.

3.- EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER DE RECTO

El cancer sigue constituyendo una de las principales causas de morbi-mortalidad del
mundo. La International Agency for Research on Cancer estimé que en el afio 2020 se
diagnosticaron aproximadamente 19,3 millones de casos nuevos en el mundo (ultimos
datos disponibles a nivel mundial estimados dentro del proyecto GLOBOCAN). Sin
embargo, sabemos que la pandemia de la COVID-19 ha afectado el nimero de
diagndsticos de cancer en muchos paises por lo que probablemente el nimero real de
canceres diagnosticados en 2020 habra sido menor. Las estimaciones a nivel mundial
indican también que el nUmero de casos nuevos aumentara en las dos proximas décadas
a 30,2 millones de casos nuevos al afio en 2040. (12)

Los canceres mas frecuentemente diagnosticados en Espafia en 2021 seran los de colon
y recto (43.581 nuevos casos, siendo de recto 14209 nuevos casos), prostata (35.764),
mama (33.375), pulmdn (29.549) y vejiga urinaria (20.613), etc.

En varones, se estima que el cancer colorrectal (CCR) es el segundo con mas mortalidad
con (9.640 casos; 14,2%), siendo solo superado por el cancer de pulmén; en cambio en
las mujeres, la primera causa de mortalidad sera el CCR (6.830; 15,1%), superando el

cancer de mama. (12)
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El CCR predomina en personas mayores. La edad media de presentacion es 70-71 afios
y la mayoria de los pacientes tienen mas de 50 afios en el momento del diagndstico,
pero no hay que olvidar que también puede aparecer en personas mas jovenes.
El adenocarcinoma de recto es el tipo de tumor mds frecuente en el recto. Representa

el 95-98% de los tumores que asientan en esta localizacién anatémica. (12)

4.- FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE RECTO

Las causas exactas del CR no se conocen en la mayoria de los casos, aunque se sabe que
existen unos factores de riesgo que favorecen su aparicion.

Los factores de riesgo para desarrollar un CR son varios y no se excluyen entre si:

4.1.- FACTORES DIETETICOS
La actualizacidon mas reciente de la revision del WCRF-CUP muestra que dietas ricas en
grasas, carne roja y procesada aumenta el riesgo de CR. El hecho de cocinar a altas
temperaturas (p. ej., barbacoas, frituras) se ha visto asociado como contribucién al
riesgo, tal vez por la produccién de hidrocarburos poliaromaticos, compuestos nitrosos
y otros carcindgenos producidos a partir de proteinas en el proceso de carbonizacion
(13).
También muestra que el consumo de 100 g/dia de verduras se asocia con una
disminucion del riesgo de CR; La ingesta de 100 g/dia de pescado se asocia con un 11 %
de disminucion del riesgo de CR (13).
Los productos lacteos se han asociado con la proteccion frente al CR debido a su alto
contenido en calcio; sin embargo, algunos productos lacteos, tales como el queso y la
nata, tienen un alto contenido de grasa, lo que puede contrarrestar su efecto protector
(13).
Se debe garantizar una ingesta adecuada de folato, betacarotenos, vitaminas (By D) y
minerales (calcio) en la dieta, pero estos micronutrientes no se deben administrar en

forma de suplementos para la prevencién del CR (13).
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4.2.- ESTILOS DE VIDA
4.2.1.- Obesidad y sindrome metabdlico

La obesidad es un factor de riesgo para el CCR diversos estudios han demostrado que el
aumento de peso, medido por el peso o el IMC, se asocié con un riesgo moderadamente
aumentado de CR (14). Un metaanalisis reciente evalué la asociacion entre obesidad
abdominal y CR. El CR se asocié con una mayor circunferencia en la cintura y un mayor
indice cintura-cadera (14).
También se ha evaluado la asociacion del sindrome metabdlico y sus componentes con
la incidencia y mortalidad del CR. Como bien sabemos, se denomina sindrome
metabdlico al conjunto de alteraciones metabdlicas constituido por la obesidad de
distribucién central, la disminucion de las concentraciones del colesterol unido a las
lipoproteinas de alta densidad (cHDL), la elevacion de las concentraciones de
triglicéridos, el aumento de la presién arterial y la hiperglucemia. El sindrome
metabdlico estd asociado a un incremento de 5 veces en la prevalencia de diabetes tipo
Il'y de 2-3 veces en la de enfermedad cardiovascular (15). El sindrome metabdlico se
asocié con un mayor riesgo de incidencia y mortalidad del CR en ambos sexos (16).
En esta misma linea la evidencia sugiere que la diabetes mellitus esta asociada con un
riesgo elevado de desarrollar CR. Se estimd que el riesgo de cancer de colon entre
personas diabéticas era aproximadamente un 37 % mas alto que en los no diabéticos
(17).

4.2.2.-Actividad fisica

El sedentarismo es un factor de riesgo que aumenta el riesgo de CR (18).

4.2.3.- Tabaco y alcohol
La actualizacion reciente de la revisiéon del WCRF-CUP muestra asociacion dosis-
respuesta entre consumo de alcohol y CR (13). Se observé también un aumento del
riesgo de padecer adenomas coldnicos y pdlipos serrados asociado al alcoholismo (19)
(20) (21).
Un reciente metaanalisis mostrd asociacion entre el consumo de cigarrillos y el riesgo
de desarrollar CR, diferenciando los riesgos en fumadores activos y exfumadores frente

a no fumadores. La mortalidad también se vio incrementada en este mismo estudio para
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los fumadores activos y para los exfumadores (22). El tabaquismo es también un factor
de riesgo para el desarrollo de pdlipos coldnicos. Las personas fumadoras presentan un

riesgo ligeramente mayor de adenomas que las no fumadoras (23).

4.3.- ENFERMEDADES O CONDICIONES PREDISPONENTES
Existe una serie de enfermedades, benignas o premalignas, que aumentan el riesgo de

padecer CR. Las mas destacadas son:

4.3.1.- Polipos en el recto
Los pdlipos pueden ser neoplasicos (adenomas tubulares, vellosos o tubulo-vellosos) o
no neoplasicos (hiperplasicos, inflamatorios). El riesgo de desarrollar un cancer en el
pdlipo es diferente segun el tipo de pélipo. En los pdlipos neopldsicos, a mayor tamafio,

mayor riesgo de degeneracion maligna (24).

4.3.2.- Enfermedades intestinales inflamatorias
El riesgo estd aumentado sobretodo en la colitis ulcerosa (CU), el riesgo de CCR en
pacientes con CU depende de la duracién, extensiéon y gravedad de la enfermedad. (25)
En la enfermedad de Crohn también se puede ver un aumento del riesgo de padecer

CCR, aunque menos que la CU. (26)

4.3.3.- Cancer colorrectal previo
El CCR puede darse con lesiones multiples o sincrénicas (3,6%) con patrones histolégicos
idénticos o diferentes y en diferentes fases de desarrollo (27) . También haber tenido un
cancer colorrectal previo aumenta el riesgo de un segundo cdncer colorrectal, los
tumores metacronicos surgen hasta en un 3% de los casos durante los 5 afos posteriores
a la cirugia, y la incidencia aumenta hasta un 9% después de varias décadas, lo que

justifica la vigilancia a largo plazo de los pacientes que hayan padecido de CCR (28) (29).

4.3.4.- Factores genéticos o familiares
Hay varios factores hereditarios que contribuyen al riesgo de desarrollar CCR. El CCR
causado por factores genéticos se estima que ocurre en aproximadamente el 30% de los

casos (30). Los sindromes familiares mas comunes son el cancer colorrectal hereditario
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no polipdsico (HNPCC) o también conocido como sindrome de Lynch y la poliposis
adenomatosa familiar (PAF). Estos dos sindromes explican aproximadamente el 5% de
los casos de CCR (30).

Los pacientes con antecedentes personales de CCR o adenomas tienen un mayor riesgo
de desarrollar CCR. Las personas con antecedentes familiares de CCR también tienen

una mayor incidencia de CCR, sobretodos si son familiares de primer grado. (28)

5.- SINTOMATOLOGIA DEL CANCER DE RECTO

Como todos los tumores malignos, el CR produce una serie de sintomas, que pueden
variar en funcién de su localizacion dentro del intestino grueso:

- Sangre en las heces: Es uno de los sintomas mas frecuentes del CR y suele tratarse de
sangre roja. Tras cierto tiempo de sangrado y cuando la hemorragia no es detectada o
no se acude al médico para su diagndstico y tratamiento, suele aparecer una anemia
gue puede producir, en mayor o menor medida, una serie de sintomas como la
sensacion de falta de aire, cansancio, palpitaciones, mareo (31) (32).

- Cambio en el ritmo deposicional: Aparece diarrea o estrefiimiento en personas con
ritmo intestinal previo normal, aunque, lo mas frecuente es que se intercalen periodos
de estrefiimiento con periodos de diarrea (31) (32).

- Heces acintadas: Generalmente esto se produce porque el tumor estd estrechando el
intestino y no permite el paso correcto de las heces (31) (32).

- Tenesmo o sensacidn de evacuaciéon incompleta (31) (32).

- Dolor abdominal: Suele ser un sintoma frecuente, aunque generalmente, se trata de
un dolor inespecifico. Cuando el tumor cierra parcialmente el calibre del tubo intestinal
se produce un cuadro de dolor abdominal tipo cdlico (31) (32).

- Sindrome tdxico: El cansancio extremo o la pérdida de peso sin causa aparente (32)

(31).

6.- DIAGNOSTICO PRECOZ DEL CCR

Los pacientes con determinadas enfermedades o condiciones predisponentes pueden
beneficiarse de un programa de vigilancia. La mayor reduccién de la incidencia y de la
mortalidad del CCR viene dada por una mejoria en los métodos de cribado. El objetivo

de las pruebas de cribado, también llamadas de screening, es diagnosticar la presencia
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de padlipos de colon y recto, que pueden ser tratados sin cirugia, o bien detectar el CCR
en fases muy iniciales, aumentando las probabilidades de curacién.

En el momento actual el método de cribado para la poblacidon general, no de
riesgo, recomendado por las autoridades sanitarias y que se ha establecido en el
territorio nacional de forma progresiva, es la deteccidn de sangre oculta en heces a
partir de los 50 afios de edad. Si la prueba resulta positiva se debera completar el estudio

con una FCS. (33)

7.- ESTUDIO DIAGNOSTICO DEL CANCER DE RECTO

7.1.- HISTORIA CLINICA
El diagndstico basico del C se basa como siempre en la realizacidén de una buena historia
clinica con una correcta anamnesis haciendo especial hincapie en los antecedentes
familiares que nos puedan hacer pensar en un sindrome familiar o detectar algun factor
de riesgo que pueda aumentar el riesgo de padecer CR. También se debe preguntar por
sintomas clinicos que nos sugieran la posibilidad de padecer CR y realizar una

exploracion fisica minuciosa, con la exploracion abdominal y rectal.

7.2.- ANALITICA DE SANGRE

Si bien no es imprescindible, se suele pedir marcadores tumorales, como el antigeno
carcinoembrionario (CEA) y el CA 19.9, son orientativos, pero no diagndsticos; ya que
pueden estar elevados en enfermedades benignas y no todos los tipos de canceres
aumentan sus niveles. Suelen ser utilizados como seguimiento de la enfermedad
neoplasica, son Utiles para la monitorizacion de la respuesta o sospecha de progresion.
(34)

Dentro del estudio diagndstico analizaremos otros parametros de utilidad para cirugia
como puede ser el estudio de anemia o desnutricidon y con ello poder prehabilitar al

paciente si precisara.

7.3.- COLONOSCOPIA
La prueba “gold estdndar” para el diagndstico del CR es la realizacién de una

colonoscopia (FCS) que puede ser diagndstica, con la toma de una biopsia para el analisis
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anatomopatoldgico del tumor, o incluso terapéutica, con la realizacion de polipectomias
con reseccién completa del pdlipo/tumor. La sensibilidad de la colonoscopia es de 89%
a 98% para detectar adenomas = 10 mm y 75% - 93% para adenomas =2 6 mm. La
precisiéon diagndstica y la seguridad terapéutica de la colonoscopia dependen, en parte,
de la calidad de la limpieza o preparacién del colon. (26)

En los casos en que la exploracidn colénica completa no se puede realizar antes cirugia,
se debe realizar una colonoscopia completa dentro de 3-6 meses posteriores a la cirugia
(35).

7.4.- TC-COLONOGRAFIA

La TC-colonografia se realiza en aquellos pacientes en los que por algun motivo no se
puede realizar o completar el estudio con FCS. La TC-colonografia estd limitada en el
estudio de lesiones polipoideas < de 6mm. La sensibilidad de la TC-colonografia para los
poélipos adenomatosos es del 93,8% para los pdlipos mayor de 10 mm de diametro,
93,9% para polipos al menos 8 mm de didmetro y 88,7% para pdlipos de al menos 6 mm

de didmetro. (36)

8.- ESTUDIO DE EXTENSION DEL CANCER DE RECTO

Es esencial en el tratamiento del CR la estadificacién preoperatoria adecuada, ya que
una estadificacién precisa puede influir en la estrategia de tratamiento, el tipo de
reseccion y la candidatura para la terapia neoadyuvante (37). Y asi mejorar el prondstico

del paciente, reduciendo la probabilidad de recaida (38) (39).

La ecografia endorrectal (ERUS) y la Resonancia magnética rectal (RMN) son los estudios
de eleccién para completar el estudio en lesiones rectales, sobre todo para establecer

la profundidad del tumor (T) y la invasion linfatica local (N).

La actitud terapeutica habitual, se ha basado en la terapia neoadyuvante antes de la
cirugia, especialmente para pacientes con cancer de recto de riesgo intermedio,
aceptando asi un tratamiento excesivo en lugar de uno insuficiente. Sin embargo, esta
estrategia ha expuesto a estos pacientes a muchos efectos secundarios de la
qguimiorradiacion con una mejora bastante modesta en las tasas de supervivencia global

en comparacién con los no expuestos. Ademas, se ha demostrado que el tratamiento
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neoadyuvante en estos pacientes no garantiza un control local significativo de la

enfermedad mads que la cirugia primaria por si sola (40) (41).

8.1.- ECOGRAFIA ENDORECTAL (ERUS)
La ERUS ha demostrado ser mads preciso que la RMN para determinar la profundidad de
la lesion, especialmente en tumores en etapa temprana, ademas en diferentes estudios
se ha evidenciado que hay una sobreestadificaciéon de los adenomas vellosos con la
RMN, sugiriéndose que la indicacion de escision local del adenoma velloso rectal debe

basarse en la ERUS en lugar de RMN. (42) (43)

En diferentes estudios estiman la precisidon de ERUS para cualquier etapa del cancer de
recto varia entre 63% y 96%, con una importante subestadificacién y sobreestadificacion
(44) (45). Un estudio realizado por nuestro grupo, hasta el momento con el de mayor
casuistica, estimamos la tasa de precisidn fue del 78% (aunque la sensibilidad fue del

83,8% y el VPP del 91,3%) (46).

Muchos estudios concluyen que la ERUS tiene una tendencia a sobreestadificacion,
atribuyéndolo a la inflamacién peritumoral o cambios tras la realizacidon de la biopsia
preoperatoria, las cifras publicadas en la literatura varian y van desde 0 al 50% (47) (48).
En nuestra serie, la sobreestadificacion alcanzé el 10,9% (46). las frecuencias de

reportadas de subestadificacion varian entre el 0y el 32,7% (47) (48). En nuestro

estudio la tasa fue del 8,1% (46). La sobreestadificacion es mas frecuente que la

infraestadificacion, principalmente debido a cambios inflamatorios (37).

La ERUS puede distinguir con precisidn los canceres tempranos de los avanzados, con
una alta tasa de deteccién de carcinoma residual en la pared rectal. La ERUS también es
util para la deteccidn de recidivas locales en el sitio de la anastomosis, lo que podria

requerir la aspiracion del tejido con aguja fina (37).

La ERUS no es tan buena para predecir metastasis ganglionares como lo es para la
profundidad del tumor, lo que podria estar relacionado con la definicién poco clara de

metastasis ganglionares (37).

Las limitaciones de ERUS son la dependencia del operador y la experiencia, la tolerancia

limitada de los pacientes y el rango limitado de profundidad del transductor. Estd
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contrindicada en lesiones estenosantes de la union rectosigmoidea (49). Ademas la
ERUS requiere una curva de aprendizaje para la orientacion e identificaciéon de imdagenes

y planos (37).
8.2.- RESONANCIA MAGNETICA RECTAL (RMN)

La resonancia magnética (RMN) tiene una alta sensibilidad general para la estadificacion
local del tumor primario, especialmente en los casos de adenocarcinoma en estadios
avanzados. La RMN tiene el potencial de evaluar y predecir el margen de reseccién
circunferencia (CRM), la invasién extramural y la invasiéon venosa extramural con alta
precision. Ademas, los estudios han demostrado que es una técnica reproducible con
alta especificidad (92%) para predecir un margen de reseccién circunferencial (CRM)
negativo, profundidad de invasiéon mas alla de la muscularis propia y relacién del tumor
con el CRM. (50) (51) (52)

La resonancia magnética rectal (RMN), permite descartar adenopatias metastasicas,
invasion al aparato esfinteriano y la identificacién de la reflexién peritoneal como riesgo
de perforaciéon en cavidad peritoneal. No se contraindica en lesiones estenosantes ni en
lesiones altas en la unién rectosigmoidea, como ocurre en la ERUS. (49)

La RMN esta limitada en el estudio de lesiones en etapas tempranas (T1,T2), por la
dificultad para diferenciar la fibrosis de infiltracién tumoral, que compromete la

capacidad para distinguir los tumores en estadio temprano T3 del estadio T2

tumoral (53). La sensibilidad en la RM es menor (87,5%) en los casos T3, dada la
dificultad para la diferenciacion entre la infiltracion tumoral en la grasa mesorrectal y la
reaccidn de los tejidos desmopldsicos. Muchos articulos han destacado este problema
relacionado con la RM, que tiende a sobrestimar los tumores T3 iniciales (con infiltracion

<5 mm del mesorrecto) en la mayoria de los casos (54)

El estudio de las adenopatias mediantes RMN presenta una sensibilidad del 80% al 85%

y especificidad del 97% al 98%. (55) (56)

8.3.- TOMOGRAFIA AXIAL COMPUTARIZADA (TC)
Otra prueba complementaria en el diagndstico del CR es la TC téraco-abdominal, nos
proporciona informacion del nivel de extensién, tanto a nivel local como a distancia,

pudiéndose evaluar posibles M1 sincrénicas hepaticas (17%), ganglionares (3%),

pag. 34



INTRODUCCION

pulmonares (5%) y/o peritoneales(5%). También nos proporciona informacién de signos
de complicaciéon del tumor como puede ser perforacién, obstruccion, absceso,
fistulizacion (35).

8.4.- PET
Esta prueba complementaria no esta dentro de las pruebas rutinarias a realizar en el
estudio del CR, y solo se debera realizar en casos muy concretos, ya que nos puede

proporcionar hallazgos muy ambiguos (57).

Figura 4.- Algoritmo diagnéstico del cancer de recto
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9.- ANATOMIA PATOLOGICA

La mayoria de los CCR aparecen sobre un podlipo existente afios antes en la mucosa del
colon o del recto, que con el paso del tiempo y debido a la accidn de distintos agentes

sobre él, evoluciona a un tumor maligno. (58)

Se denomina pdlipo a todo tumor circunscrito que protruye desde la pared hacia la luz
intestinal. Es importante tener en cuenta que tan solo uno de cada 20 pdlipos evoluciona

a CCR. La gran mayoria de los CCR se desarrollan a partir de un pdlipo adenomatoso (70-
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80%) o un polipo serrado (20-30%). Suelen ser bastante frecuentes en la poblacion de

mas de 50 afios. (58)

9.1.- CLASIFICACION MACROSCOPICA DE LOS POLIPOS COLORRECTALES

Es muy importante realizar una adecuada clasificacion morfoldgica ya que tiene
implicancias terapéuticas y prondsticas.

La Sociedad Japonesa para estudio del cancer de colon y recto dividié las formas de
aparicién del CCR precoz en 3 categorias: protruyentes o polipoideas, elevadas planas 'y

deprimidas (59) (60) (Tabla 1).

Tabla 1.- Clasificacion macroscopica para el cancer colorrectal precoz de la sociedad japonesa para

el estudio del cancer de colon y recto.

Caracteristicas endoscépicas Tipo Descripcion
Lesiones protruyentes Ip Pélipos pediculados
Isp Pdlipos semipediculados
Is Pdlipos sésiles
Lesiones planas lla Elevacidn plana de la mucosa
1]s] Cambios mucosos planos
Lesiones deprimidas lic Depresidn mucosa
lla+llc Elevacion plana con depresidn central
lIC+lla Depresidn mucosa con borde elevados

Existe otro tipo de lesiones denominadas podlipos de extensién lateral que se
caracterizan por ser de forma extensa y circunferencial en la pared colénica. Kudo y cols.
consideran que los adenomas planos pequeiios pueden crecer hacia la luz coldnica
(crecimiento exofitico) para convertirse en pdlipos pediculados, u horizontalmente para
convertirse en lesiones de extensidn lateral. Las lesiones deprimidas crecen en
profundidad (crecimiento endofitico) y habitualmente se asocian con tumores invasivos
incluso cuando el tamafio de la lesidn es muy pequefio. (60)

Segun la clasificacion de Paris, el tipo polipoideo presenta morfologia
pediculada/semipediculada (Tipo O-lp) o sésil (0-Is). El tipo no polipoideo se divide en
ligeramente elevado (0-lla), completamente plano (0-llb) o ligeramente deprimido sin

Ulceras (0-lic). Las lesiones ulceradas o excavadas (0-11l) (Tabla 2 y figura5). (61)
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Tabla 2.- Clasificacion endoscopica de Paris de las lesiones neopldsicas gastrointestinales superficiales.

Caracteristicas endoscopicas Descripcion

Lesiones polipoideas 0-lp Pdlipos pediculados
0-Is Polipos sésiles
Lesiones no polipoideas 0-lla Superficial elevada

0-llb Completamente plana

0-llc Superficial, deprimida sin ulceracion
Lesiones no polipoideas exacavadas o-ll Excavadas y ulceradas
Figura 1. Clasificacion Paris
Polipoide, pediculado Polipoide, sésil
Superficial, Plano Superficial,
elevado deprimido
Excavado

9.2.- CLASIFICACION HISTOLOGICA DE LOS POLIPOS COLORRECTALES

9.2.1.- Pdélipos adenomatosos

Los pdlipos adenomatosos corresponden el 70% de los polipos y nace por la proliferacidon
de células epiteliales displasicas de la mucosa, a partir de mutaciones en la via del gen
APCy B-catenina (62) (63) .

Suelen adoptar un crecimiento polipoide pediculado o sésil, bien delimitados de la
mucosa circundante. Estdn localizados con mas frecuencia en el rectosigma. Los
adenomas colorrectales estan constituidos por estructuras tubulares o vellosas que
pueden coexistir. De acuerdo a la proporcion del componente velloso, la OMS los

clasifica en tubulares (menos del 25% de componente velloso), los tubulo-vellosos
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(entre 25 y 75%) y los vellosos (entre 75 y 100%). Predominan en el recto y sigma.
Pueden ser de bajo o alto grado de displasia. (64)

Los adenomas del tracto gastrointestinal pueden presentar transformacién maligna
siguiendo la secuencia histopatolégica adenoma-carcinoma. La mayoria de adenomas
coldnicos son considerados como precursores de carcinomas colorrectales. El riesgo de
malignizaciéon de los adenomas depende del tamaio, grado de displasia y tipo de
arquitectura. Los adenomas con displasia de alto grado tienen un riesgo de
malignizacion de 27%, mayor a los de bajo grado que es de solo 5% en 15 afios (24).
Asimismo, la arquitectura vellosa presenta mayor riesgo que la tubular (65). En la
literatura se describe que entre 2-10% de adenomas van a evolucionar hacia carcinomas
infiltrantes, valores que se elevan hasta el 85% cuando se trata de adenomas vellosos
(66) (67) (68) (69)

La presencia de adenomas avanzados (definidos por la presencia de displasia de alto
grado, o componente velloso, o tamafio 2 10 mm) y la presencia de multiples adenomas

(= 3) son los factores de riesgo mas importantes para desarrollar un CCR. (64)

9.2.1.1.- Adenoma velloso rectal

El pdlipo velloso del recto tiene caracteristicas que le son propias, su génesis
histoldgica es la misma que el pdlipo adenomatoso pero difiere en su distribucién
de las glandulas que lo hacen en empalizada y en mayor nimero. El riesgo de
malignizacidn que tiene historicamente esta lesidn, solo se debe a que el nimero
de glandulas y por lo tanto de células, es tres a cuatro veces mayor que las que
acumula un pdlipo adenomatoso, y por ende la mayor posibilidad que en su
crecimiento se injerte un adenocarcinoma. Los adenomas vellosos, y los
adenomas tubulovellosos, comprenden entre el 19% y el 53% de los adenomas
colorrectales, asentando en el recto un 70% de ellos, con predileccidn en el tercio
inferior. Otro factor es su tamano que la mayoria de las veces cuando lo
descubrimos ya ha superado los dos o tres cm, y se ha extendido en alfombra

por la superficie mucosa del recto (70).
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9.2.1.2.- Adenomas y displasia

El término displasia hace referencia a una alteracién de la morfologia y/o de la

funcion celular debida a una modificacion irreversible del ADN. De acuerdo a lo

ya referido, los adenomas intestinales son focos de displasia bien delimitada y

forman parte del proceso neoplasico epitelial digestivo. Si bien son neoplasias no

invasivas (limitadas por la membrana basal del epitelio), pueden preceder o

acompafar a las neoplasias invasivas. Actualmente las displasias se clasifican en

bajo y alto grado, y los criterios de gradaciéon combinan alteraciones celulares y

estructurales (arquitectura de la mucosa) (71).

A)

B)

La displasia de bajo grado se caracteriza por seudoestratificacién del

epitelio glandular, con nucleos alongados, hipercromaticos,
localizados predominantemente en la porcién basal y escasa actividad
mitética. Las glandulas conservan su arquitectura, y las alteraciones
pueden afectar la porcién superficial o toda la longitud glandular.

La displasia de bajo grado incluye las categorias de displasia ligera y
moderada, neoplasia intraepitelial de bajo grado y neoplasia mucosa

de bajo grado. (71)

En la displasia de alto grado las células muestran notable aumento de

la relacion nucleo/citoplasma, nucleos grandes, vesiculares y
nucléolos prominentes. Hay pérdida de la polaridad nuclear y elevada
actividad mitética y mitosis atipicas. La lesion suele afectar todo el
grosor de la mucosa y hay desestructuracion glandular, ramificaciones
y zonas de patrén cribiforme.

La displasia de alto grado incluye las categorias de displasia severa,
neoplasia intraepitelial de alto grado, carcinoma in situ, carcinoma
intramucoso. Los términos carcinoma in situ, neoplasia intraepitelial
o carcinoma intramucoso siguen vigentes, pero su significacién clinica
no se distingue de la displasia de alto grado ya que el comportamiento
y por tanto la actitud terapéutica no difieren. Esta confusién puede

llevar a una indicacidon quirdrgica innecesaria o un seguimiento
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excesivo de una lesidn que es benigna por definicion. Dichas lesiones
no tienen potencial metastasico porque carecen de invasion

submucosa, y la reseccién endoscépica completa es curativa (71).

9.2.1.3.- Adenoma plano (flat adenoma)

Los adenomas planos por definicion no son pdlipos. Se caracteriza por ser una
lesidn plana, pequeiia, minimamente elevada o deprimida, y por lo tanto dificiles
de diagnosticar. Histoldgicamente presenta displasia como cualquier adenoma
convencional. Puede progresar a un pdlipo adenomatoso o directamente a un
carcinoma sin lesién polipoide de por medio (carcinoma de novo), tienen un
potencial de malignizacion mayor que el resto de los pdlipos adenomatosos, ya
que se asocian a cancer en el 6% de los adenomas planos < a 4 mm, y este
porcentaje sube dramaticamente al 40% en aquellos que miden mas de 9 mm
(72) (73). Endoscépicamente son lesiones bien definidas, con una minima
elevacion, localizadas con frecuencia en el colon derecho. El examen histolégico

es similar al de cualquier adenoma (24).

9.2.2- Pdlipos serrados
Los pélipos serrados, antes llamados hiperplasicos, comprenden un grupo heterogéneo
de lesiones con una caracteristica comun: la presencia de una arquitectura en «dientes
de sierra» en el epitelio de la cripta, con o sin displasia. Suelen dar lugar a
adenocarcinomas con inestabilidad de microsatélites. En la actualidad, la Organizacién

Mundial de la Salud (OMS) los divide en tres categorias: (74)

9.2.2.1.- Pélipos hiperpldsicos (PH)

Los pdlipos hiperplasicos, también llamados metaplasicos, se originan de una
apoptosis retrasada o fallida en las células epiteliales que lo conforman, por lo
gue técnicamente no se produce una real hiperplasia (63).

Constituyen el 10-30% de todos los podlipos coldnicos. Representan,
aproximadamente, el 75% de todos los polipos serrados. Son mas prevalentes en
personas de edad avanzada y suelen localizarse en la parte distal del colon

(sigma) y en el recto. Son habitualmente menores de 5 mm y son considerados

pag. 40



INTRODUCCION

inofensivos por no presentar displasia. No requieren un seguimiento especifico

fuera del programa de cribado (74).

9.2.2.2.- Adenomas serrados sésiles (ASS).

Representan el 15-25% de los pdlipos serrados y se encuentran principalmente
en el colon proximal. Pueden presentar displasia y, por lo tanto, pueden
malignizar. Pueden ser precursores de adenocarcinomas siguiendo la via serrada
de la carcinogénesis existiendo algunos trabajos que establecen que son

responsables de hasta el 20% a 30% de los adenocarcimomas colorrectales. (75)

9.2.2.3.- Adenomas serrados tradicionales (AST).

Representan el 1-6% de los pdlipos serrados. Presentan displasia y son mas

frecuentes en el colon izquierdo y con riesgo de transformacién neoplasica. (75)

El riesgo de malignizacion de los pélipos serrados vendrd dado por las caracteristicas
histolégicas (ASS con o sin displasia y AST), el numero, el tamano > 10 mm vy la
localizacion proximal del colon. (74) (75)

El sindrome de la poliposis serrada (SPS) se caracteriza por la presencia de numerosos
pdlipos de estirpe serrada, que pueden ser de gran tamafo, con historia familiar y un

riesgo excepcionalmente alto de CCR (se ha estimado de hasta el 70%). (75)

9.2.3.-Otros polipos

9.2.3.1.- Pdlipos inflamatorios

Se forman como consecuencia del proceso regenerativo de un foco inflamatorio,
por lo que carecen de potencial de degeneracién neoplasica. Pueden alcanzar un
tamaio notable y se encuentran por ejemplo en la enfermedad inflamatoria

intestinal, la esquistosomiasis crénica o la colitis amebiana, entre otras. (64)

9.2.3.2.- Pdlipos juveniles

Son hamartomas congénitos (algunos autores proponen un origen inflamatorio).
Se presentan en poblacién pediatrica y excepcionalmente en adultos, siendo su

principal manifestacion la rectorragia. Endoscdpicamente es pediculado,
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frecuentemente solitario, rojizo y localizado en rectosigma. Los pélipos juveniles
aislados son totalmente benignos, por lo que después de su extirpacion no es
necesario seguimiento. Sélo en Poliposis Juvenil, existe riesgo de malignizacidn.

(76) (77)

9.2.3.3.- Pélipos Homartomatosos

Son consecuencia de la proliferacion de células maduras de la mucosa, dispuesto
de manera desordenada. En colon, los polipos hamartomatosos estan
compuestos por tejido epitelial y estromal. Se presentan principalmente en el
contexto de dos entidades clinicas: la poliposis juvenil y el sindrome de Peutz-

Jeghers (24) (78).

En una menor proporcion, y la mayoria de comportamiento benigno, encontramos los
pdlipos llamados mesenquimales como el lipoma, leiomioma, tumores estromales
(GIST), neurofibroma, schwanomma, ganglioneuroma, perineuroma y tumor de células

granulares (79).

9.3.- SECUENCIA POLIPO-CANCER

Los pélipos neopldsicos recto-coldnicos son los adenomas tubulares, los vellosos y los
tubulovellosos. El potencial maligno de los pdlipos esta relacionado con el tamafio de
los mismos, entre otros factores. El cancer invasor es raro en los pdlipos menores de 1
cm y su incidencia aumenta a medida que la lesion aumenta de tamafio. En realidad, el
factor tamafio esta en directa relacidn con la malignizacidn del pélipo, se estima que el
riesgo de incluir un carcinoma en un adenoma menores a 1 cm es del 1%, del 10% en
adenomas entre 1y 2 cm, y del 20 al 50% en adenomas que superan los 2 cm. Las
posibilidades de que un pdlipo adenomatoso pueda transformarse en maligno durante

el transcurso de la vida si no es resecado es de un 5 a 10% (80).

El concepto de que el CCR proviene de los pdlipos adenomatosos fue ya observado por
Dukes en el St. Marks Hospital de Londres en el afio 1926 (81). R.J. Jackman y C.W. Mayo
acufiaron el término adenoma-carcinoma—-sequence en el afio 1951 (82). Numerosos
trabajos avalaron en estos Ultimos afos el fundamento de que los pdlipos del colon y

recto caminan indudablemente hacia un cancer colorrectal.
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Como lo expresa Santhat Nivatongs el término de “Carcinoma Invasor” o “Cancer
Invasor” es aplicado solo cuando células malignas invaden el pdlipo, sean sésiles o
pediculados, parcial o totalmente a través de la “Muscularis Mucosae”. El carcinoma que
se ubica por encima de la Muscularis Mucosae, no da metdstasis y puede ser clasificado
segun su atipia/displasia. Se lo puede identificar como carcinoma “In Situ” o carcinoma
superficial, pero como se ha comentado anteriormente, este término deberia
desaparecer para no ser confuso, ya que para este tipo de lesiones solo es necesaria su

reseccion completa y el seguimiento es similar al de los pdlipos benignos. (67) (71)

Los pdlipos sésiles tienden, cuando sobre ellos asienta un carcinoma invasor, a producir
metastasis linfaticas, y el riesgo es mucho mas alto en los carcinomas indiferenciados o
carcinoma polipoide, pues invaden con facilidad los vasos o los linfaticos. A estos
pacientes se les debe realizar una cirugia radical, que incluya la reseccion completa del
mesorecto. En los pélipos pediculados la invasion limitada a la cabeza o al tallo tienen
bajo riesgo de invadir linfaticos, y por consiguiente a producir metastasis. La

polipectomia completa brinda seguridad (67).
9.3.1.- Clasificacion de la invasion carcinomatosa de un adenoma

Los niveles de invasion de Haggitt se utilizan para determinar el nivel de infiltracion de
un carcinoma en un adenoma en forma polipoidea. Se basan en la morfologia
macroscopica del adenoma (pediculado, sesil, plano o deprimido) y en el nivel de
invasion profunda del carcinoma. En un adenoma pediculado se distinguen niveles “0,
1, 2, 3, 4”. En un adenoma sésil, plano o deprimido, sélo son posibles los niveles “0” y
“4” (tabla 3 y figura 6). El grado de invasidn, es el factor pronéstico mds importante, los
niveles de invasién 1, 2 y 3 presentan bajo riesgo de metdastasis ganglionares y pueden

ser tratadas mediante reseccidon endoscépica (83).

Esta clasificacion permitié definir indicaciones de tratamiento quirdrgico del pdlipo

maligno cuando:
a) Presente un grado importante de invasion (Haggitt nivel 3 o0 4)
b) Polipectomia con margenes inadecuados
c) Pobremente diferenciados

d) Preferencia del paciente
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Haggitt definio la invasion submucosa en los pélipos sésiles como grado 4 en todos y por
tanto de mal prondstico, independientemente de la afectaciéon o no de los bordes de

reseccién (83).

Tabla 3. Criterios de Haggitt

Nivel Descripcion

Nivel 0 Carcinoma “in situ”

Nivel 1 Invasion de la “Muscularis Mucosae” a través de la submucosa en
la cabeza del pdlipo.

Nivel 2 Invasion de la base de la cabeza.

Nivel 3 Invasion del tallo.

Nivel 4 Invasion de la submucosa en la pared del colon por debajo del
tallo.

Para los pdlipos sésiles son clasificados en nivel 4, cuando el carcinoma se extiende mas
alla de la Muscularis Mucosae.

- Adenocarcinoma

Adanomatous
apithalium

N Adenocarcinoma

Normal colonic
epithelium

mucosas

SUBMUCOSA Muscularis

4 MUSCULARIS PROPRIA MUSCULARIS PROPRIA
3
= " sERosA [T serosa
PEN INCUL ATFED ADENOMA SESSILE ADENOMA

Figura 6. Criterios de Haggitt

A pesar de que la clasificacién de Haggitt ha sido ampliamente empleada para evaluar
la calidad de la escisidn en las polipectomias endoscdpicas, ésta pierde utilidad en las
lesiones no pediculadas, planas o deprimidas. La clasificacion mas aceptada para estas
lesiones es la de Kudo, que cuantifica el grado de invasidn vertical y horizontal de la

submucosa; se divide la submucosa en tercio superior (Sm1), tercio medio (Sm2) y tercio
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inferior (Sm3). A su vez, el tercio superior (Sm1) se divide en 3 subtipos segin el
compromiso horizontal en relacién con el tamafio del tumor (84) (85). (figura 7 y tabla

4)

Figura 7. Clasificacion de Kudo

Tabla 4.- Clasificacion de la invasion submucosa en el cancer colorrectal temprano segun Kudo
Nivel ‘ Caracteristicas

Sm1l Sm1i Tercio superior de la mucosa

Smla | Invasidon submucosa menor a % del espesor del tumor

Sm1b | Invasidon submucosa entre % y % del espesor del tumor

Smic | Compromiso horizontal del tercio superior de la submucosa mayor a %

del espesor del tumor

Sm2 Tercio medio de submucosa

Sm3 Tercio inferior de submucosa

A nivel prondstico, el Sm1 equivale a un grado 1, 2 y 3 de Haggitt, el grado 4 de Haggitt
pude ser desde Sm1 a Sm3. Las lesiones con compromiso mas profundo o mas extenso
si tienen la capacidad de metastatizar, lo que va a determinar la necesidad de agregar
tratamiento quirdrgico después de haber completado el tratamiento endoscdépico de

una lesién (67) (66) (70).
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Las clasificaciones que se utilizan actualmente para distinguir entre los diferentes tipos
grados de invasidn tienen sus inconvenientes. Esto se debe a que las clasificaciones se
basan sobre la morfologia de la lesion o sobre la ubicacion de la muscularis mucosa.

A raiz de un estudio realizado por nuestro centro, proponemos el concepto de
submucosa residual sanal como factor prondstico. Como consecuencia en que sélo en
un 30% de las muestras analizadas no existe la muscularis mucosae, desde donde se
mide? En cambio, en todos los casos si que estd presente la muscular propia lo que nos
permite introducir el concepto de tamafio de la submucosa residual sana. Cuanto mayor
sea la cantidad de submucosa residual sana conservada en el drea del tumor area, mejor
serd el prondstico, ya que se correlaciona a una menor probabilidad de presentar
ganglios linfaticos positivos. (85)

Esta forma de medir la invasidn tumoral que describimos aqui no depende de la
morfologia de la lesién o de la presencia o ausencia de la muscularis mucosa; mas bien,
es basado en la presencia de la muscularis propria en la muestra resecada. La mediciéon
de la submucosa en el area del tumor y el hrSB en el punto de maxima invasion nos
permite calcular el porcentaje de invasidon submucosa, Este porcentaje se calcula a partir
del porcentaje inverso de invasidon con respecto a la hrSB (total espesor de la submucosa
en el drea del tumor menos el hrSB, dividido por 100). Esta clasificacion es aplicable a
todas esas clasificaciones T1 en el que se representa la muscularis propria.

Esta clasificicacion nos brinda de una gran ayuda a la hora de poder realizar una
reseccion local - cirugia endoscopica transanal (TES) con seguridad para el paciente y no

realizar sobre o infratratamiento posterior (85).

10.- ANATOMIA PATOLOGICA DEL CCR

La mayoria de los CCR son adenocarcinomas. Entre los tumores epiteliales sélo los que
penetran la muscularis mucosae hasta la submucosa son considerados malignos en esta
localizacion (86).
La clasificacion histoldgica de los tumores de colon y recto de la OMS establece entre
los carcinomas varios subtipos histoldgicos, excluyendo los neuroendocrinos (86):

= Adenocarcinoma colorrectal convencional

= Adenocarcinoma mucinoso (coloide)

= Carcinoma de células en anillo de sello
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= Carcinoma epidermoide
= Carcinoma adenoescamoso
= Carcinoma medular
= Carcinoma indiferenciado
= Otras variantes de carcinoma: sarcomatoide, pleomarfico (de células
gigantes), coriocarcinoma, de células claras, de células madre (stem),
rico en células de Paneth (carcinoma de la célula criptica)
= Carcinoide-Adenocarcinoma mixto
= QOtros: Carcinosarcoma
Los adenocarcinomas son gradados en base a la diferenciacién del componente
glandular y su proporcion, en bien, moderadamente o pobremente diferenciados. Una
segunda opcion es la clasificacidon en bajo grado (bien y moderadamente diferenciados)

y alto grado (pobremente diferenciados y carcinomas indiferenciados) (86). (Tabla 5)

Tabla 5. Clasificacion segun los grados de diferenciacion del componente glandular.

G1 BIEN DIFERENCIADO >95% de componente BAJO GRADO
glandular

G2 MODERADAMENTE 50-95% de componente BAJO GRADO
DIFERENCIADO glandular

G3 POBREMENTE <50% de ALTO GRADO

DIFERENCIADO componente

glandular

G4 CARCINOMA < 5% de componente ALTO GRADO
INDIFERENCIADO glandular

11.- ESTADIFICACION DEL CCR Y CANCER DE RECTO

La estadificacidn patoldgica es de maxima importancia. La clasificacion de Dukes (87) y
el sistema TNM (88)(tumor/ganglios linfaticos/metastasis) son los sistemas de

estadificacion mas usados y recomendados.

11.1.- CLASIFICACION DE DUKES
La clasificacidn prondstica de Dukes continua plenamente vigente a pesar de tener
limitaciones como no tener en cuenta el nimero de ganglios linfaticos afectados ni los
factores clinicos, pero sigue siendo el sistema que mejor predice la supervivencia de los

pacientes. Originalmente fue descrita para los carcinomas rectales y esta basada en la
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extension de la diseminacién directa y en la aparicion de metastasis linfaticas. La
principal ventaja de ésta clasificacion es su sencillez al utilizar sélo tres letras, lo que
facilita recordarla. Sin embargo, resulta inconveniente la necesidad de evaluar las piezas
de reseccion (excluye la posibilidad de clasificacién clinica), no contemplar las metastasis

y haber sido disefiada sélo para los carcinomas del recto (87). (tabla 6)

Tabla 6. Clasificacion de Dukes

A Céncer limitado a la pared intestinal
B Extensidn a tejidos extrarectales

C Metdstasis a ganglios regionales

D Metastasis distales

11.2.- CLASIFICACION DE ASTLER-COLLER
Dada las limitaciones que tenia la clasificacion de Dukes en 1954, Astler y
Coller propusieron unas modificaciones a la clasificacion de Dukes (tabla 7). Se deduce
qgue no hay diferencia conceptual entre ambas clasificaciones, con respecto a la
penetracién, pero difieren en la inclusién de tumores avanzados y en la subdivision del

grado C. (89)

Tabla 7. Clasificacion de Astler-Coller

El tumor queda limitado a la pared sin invadirlo ni afectar a los ganglios
linfaticos. El cdncer esta limitado a la muscular mucosa y submucosa

El tumor invade la pared pero sigue sin afectarse los ganglios linfaticos

B1 | El cancer se extiende hacia dentro de la muscular pero no la atraviesa

B2 | El cancer atraviesa la muscular pero no afecta a ganglios linfaticos
Afectacidn de los ganglios linfaticos

C1 | El cancer se extiende hacia dentro de la muscular pero no la atraviesa, e
invade ganglios linfaticos

C2 | El cancer atraviesa la muscular e invade ganglios linfaticos

Presencia de metdstasis en érganos: higado, pulmon o huesos

11.3.- CLASIFICACION TNM

El sistema TNM es el método de estadiaje de neoplasias desarrollado por la AJCC
(American Joint Committee on Cancer) en colaboracion con la UICC (Union Internacional
Contra Cancer). Este tipo de clasificacion permite agrupar a los pacientes con canceres

en los mismos estadios, porque tienen un prondstico similar y se les aplican
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tratamientos similares, siendo la clasificacion mas empleada el TNM, “T” es por el
Tumor, la “N” por los ganglios (Nodes en inglés) y la “M” por las Metastasis. En funcidn

del T, Ny M se definen los estadios (88). (Tabla 8)

Tabla 8. Clasificacion TNM 82 edicion para el CCR

TUMOR PRIMARIO (T)

X El tumor primario no se puede evaluar

T0 No hay evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ: intraepitelial o invasién de la ldmina propia

T1 El tumor invade la submucosa

T2 El tumor invade muscularis propia

T3 El tumorinvade a través de la muscularis propia dentro de los tejidos pericolorrectales

T4a | Tumor penetra a la superficie del peritoneo visceral

Ta4b El tumor invade directamente o se adhiere a otros drganos o estructuras

GANGLIOS LINFATICOS REGIONALES (N)

NX Los ganglios linfaticos regionales no se pueden evaluar

NO No metadstasis en los ganglios linfaticos regionales

N1 Metastasis en 1-3 ganglios linfaticos regionales

N1a | Metastasis en 1 ganglio linfatico regional

N1b | Metastasis en 2-3 ganglios linfaticos regionales

Depdsito (s) Tumor en la subserosa, mesenterio, o tejidos pericdlicos o perirrectales

sin metastasis nodal regional

N2 Metastasis en 4 o mas ganglios linfaticos

N2a | Metastasis en 4-6 ganglios linfaticos regionales

N2b | Metastasis en 7 o mas ganglios linfaticos regionales

METASTASIS DISTANTE (M)

Mo No hay metastasis a distancia

M1 metdastasis a distancia

Metastasis limita a 1 érgano o sitio (por ejemplo, higado, pulmén, ovario, ganglio no
M1la
regional)

M1b | Las metdstasis en mds de 1 de érganos

Mi1c | Metastasis en la superficie peritoneal, con o sin metdstasis en otros érganos
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En el Cancer Rectal la clasificacion TNM presenta algunas diferencias, respecto al del
colon, en lo respecta a la penetracion de la pared rectal por el tumor, afladiéndose en el

T3 algunas subdivisiones (90) (tabla 9):

Tabla 9.- Subdivisiones especificas del cancer rectal

LE] Afectacion de la subserosa y tejido perirectal
T3a <lmm

T3b 1-5mm

T3c 6-15mm

T3d >15mm

11.3.1.- Subclasificaciones del TNM

Podemos realizar diferentes clasificaciones TNM segun el momento de estudio (91):

e Clinico (cTNM): Por definicion es pre-tratamiento, basado en la historia clinica,
exploracion fisica y estudios de imagen. En esta clasificacion se pueden incluir
resultados de biopsias. El estadio clinico suele infraestadifcar al paciente (es
decir, suele dar un estadio mejor o inferior que el real) (91).

e Patoldgico (pTNM): Se basa en el estadio clinico complementado por hallazgos
intra-operatorios y la evaluacién patolégica de especimenes resecados
quirargicamente, siempre antes de tratamientos adyuvantes (91).

e Post-tratamiento (ycTNM) o post-neoadyuvancia (ypTNM): Se aplica en
pacientes que reciben algun tratamiento previo a la cirugia o que solo recibiran
quimio-terapia o radioterapia como tratamiento (sin cirugia) (91).

e Recidivas o re-tratamientos (rTNM): Se usa en pacientes con recidiva posterior
a un tratamiento o progresion al mismo (91).

. Autopsia (aTNM): Para casos en los que el cancer es identificado

solo en autopsias (91).

11.3.2- Estadios del Cancer de Recto segun el TNM
Este tipo de clasificacidon permite agrupar a los pacientes con CR en los mismos estadios,

porque tienen un prondstico similar y se les aplica tratamientos similares (88). (Tabla 10

y 11)
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Tabla 10.- Estadios del CR

Estadio 0

Tis NO MO

Estadio 1

T10T2, NO, MO

Estadio 2

[la: T3 NO MO
Il b: T4a NO MO
Il c: T4b NO MO

Estadio 3

lla:
T10T2 N1/N1c MO
T1 N2a MO
lb:
T3 0 T4a N1/N1lc MO
T2 0 T3 N2a MO
T10T2 N2b MO
Ic:
T4a N2a MO
T3 0 T4a N1b MO
T4b N1 o N2 MO

Estadio 4

IVa: cualquier T, cualquier N, M1a
IVb: cualquier T, cualquier N, M1b
IVc: cualquier T, cualquier N, M1c

Tabla 11.- Correlacion de los estadios TNM del CR -Dukes-Astler-Coller

Estadios ‘ T N ‘ M ‘ DUKES AC
0 Tis NO MO - -
| T1 NO MO A A
T2 NO MO A Bl
A T3 NO MO B B2
11B T4a NO MO B B2
liC T4b NO MO B B3
1A T1-T2 N1/Nic MO C C1
T1 N2a MO C (o |
1B T3-T4a N1/Nic MO C C2
T2-T3 N2a MO C c1/c2
T1-T2 N2b MO C (o |
lnic T4a N2a MO (o c2
T3-T4a N1b MO C Cc2
T4b N1-N2 MO C c3
IVA Cualquier T Cualquier N M1la - -
VB Cualquier T Cualquier N M1b - -
IvVC Cualquier T Cualquier N M1lc - -
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12.- SUPERVIENCIA SEGUN LA ESTADIFICACION

La supervivencia de los pacientes con CCR se relaciona con estos estadios, siendo mayor
en los estadios mas leves va descendiendo a medida que aumenta el estadio. El estadio
IV es el de menor supervivencia, aunque cada vez mas pacientes con estadio IV se
pueden curar con abordajes multidisciplinares (91).

Es importante mencionar aqui que la supervivencia de los tumores localizados con
afectacion ganglionar (estadio C de Dukes) ha mejorado de forma significativa con la
aplicacion de Quimioterapia Adyuvante. Muchos pacientes con enfermedad avanzada
de inicio, tras un tiempo en tratamiento sistémico con quimioterapia, pueden
convertirse en pacientes con enfermedad resecable, tanto del tumor primario, como de
las metdstasis, lo que incide de una forma muy importante en sus posibilidades de
supervivencia (91).

Los resultados de supervivencia global a los 5 afios para cada uno de los estadios
clinicos, son similares a los del cancer de recto (91).

Segun la asociacién espafiola contra el cdncer la supervivencia global a los 5 afios es del

65%, se distribuye en los diferentes estadio de la siguiente manera (tabla 12) (91).

Tabla 12.- Supervivencia a los 5 afios segun estadios

Estadios | Dukes | Astler — Descripcion Supervivencia a los
TNM Coller 5 afos
0 - - Cancer limitado a la mucosa 100%
I A AyBl1 Tumor no sobrepasa Ia 99%
muscular
Il B B2y B3 | Tumor que sobrepasa la pared 68-83%
intestinal
11 C C1,C2,C3 | Metastasis ganglionares 45-65%
1% D D Metastasis a distancia 15%
Tasa de supervivencia global 65%
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13.- TRATAMIENTO DEL CANCER DE RECTO LOCALIZADO SEGUN TNM

La reseccion endoscépica para tumores/pdlipos pequeiios puede ser util tanto para el
diagndstico como para el tratamiento, pero se recomienda siempre la reseccidon en
bloque para una correcta evaluacidn de la invasion del margen de resecciéon y el area
mas profunda. (2)

Se recomienda la cirugia radical con escisidn total del mesorecto vy la extirpacion de los
ganglios linfaticos (al menos 12 ganglios) para los tumores con caracteristicas
patoldgicas de alto riesgo (pobremente diferenciado, invasion vascular o linfatica, y una
profundidad de invasién de> 1000 micrometros) (92) (93).

Segun las diferentes guias tanto la americana (NCCN) (94) y la europea (ESMO) (2)
indican una actitud terapéutica segun el estadio TNM preoperatorio y segun la presencia
de una serie de factores de riesgos anatomopatoldgico o radiolégicos. Seguidamente se
realiza una breve descripcidn de la indicacidn terapedtica a seguir segun los diferentes

escenarios en los que nos podemos encontrar.

13.1.- ADENOCARCNOMA DE RECTO PT1 NO MO TRAS POLIPECTOMIA

En los pacientes que tras la realizacién de una polipectomia rectal evidenciemos un
adenocarcinoma de recto p T1 en el estudio anatompatolégico deberemos completar el
estudio de extensién. En los casos que estudio de extensién sea negativo con margenes
libres y podlipos pediculados o sésiles (Haggit 1,2 y 3), podremos optar por realizar
controles endoscépicos. En los casos que también presenten estudio de extensién
negativo pero sean polipos pediculados o sésiles (Haggit 4), margenes no valorables o <
1mm, con ausencia de factores de mal pronéstico, lo indicado serd completar el
tratamiento con la cirugia endoscépica transanal.

Por ultimo en los casos que en el estudio de extension se evidencien adenopatias, la
presencia de factores de mal prondstico como son tumor budding, invasién
angiolinfatica o perineural; o si >pT1 después de Cirugia Endoscépica Transanal
deberemos completar el tratamiento con una cirugia radical que nos asegure una

correcta reseccién del mesorecto (94) (2). (fig 8)
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Fig 8.- Algoritmo terapeutico tras polipectomia rectal pT1 NO MO

- Estudio extensién negativo
- Ausencia de factores de mal prondstico
- pT1 pediculado (Haggit 1,2 y 3)
-pT1 sésil
-Si margenes libres (> 1mm)

- Estudio extensidn negativo
- Ausencia de factores de mal pronéstico
-pT1 pediculado (Haggit 4)
-pT1 sésil
-marges no valorables o < Imm

-Adenopatias a estudio extension
-Si factores de mal prondstico

-Si >pT1 después de Cirugia Endoscépica
Transanal

13.2.- ADENOCARCNOMA DE RECTO ESTADIO MUY INICIAL

La escision local via TES, solo estaria indicada en el cdncer muy inicial y sin factores de
riesgo (cT1 NO G1/G2); Los grados de diferenciacion (G3), o invasion angiolinfatica (V1,
L1) excluirian la cirugia via TES (2) (95) (96).

Se ha evidenciado que la escisién TES permite una correcta reseccién en bloque de los
tumores T1 NO, con igual resultado oncoldgico que via TME pero sin verse
comprometida la funcion anorrectal (2).

La escision via TES de lesiones de estadios mas avanzados, podria estar indicado en
aquellos pacientes con alto riesgo quirdrgico y siempre valorado en un comité

multidisciplinar y consensuado con el paciente (2).

13.3.- ADENOCARCNOMA DE RECTO ESTADIO INICIAL
La cirugia via TME se debe realizar en los tumores cT1l (con factores de mal
prondstico);cT2; cT3a/b si es recto superior o alto, NO (o N1 en el recto superior), sin

evidencia por RMN de invasién vascular extramural o afectacidn de la fascia mesorectal.
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En estos casos se debe realizar una excisién meticulosa via TME dado el riesgo de
recurrencia y de afectacién de los ganglios del mesorrecto (97).

Actualmente la técnica quirdrgica mas utilizada en los tumores de recto bajo es la
reseccion anterior baja (RAB), se puede realizar via laparoscépica, robdtica o via
transanal TME (TaTME), todas las variantes siempre deben conseguir una correcta TME,
(98).

Los tumores que se extienden mas alld de los elevadores, estaria indicado realizar una
operacion de Miles (amputaciéon abdominoperineal) se debe lograr una muestra
cilindrica, evitando la conificacidon distal de la muestra para minimizar el riesgo de un
CRM positivo y/o una reseccion R1/2 (persistencia de enfermedad

microscopica/macroscopica respectivamente) (99) .

13.4.- ADENOCARCNOMA DE RECTO ESTADIO INTERMEDIO
En los tumores cT3a/b (muy bajos, sin afectacion de los elevadores ni de la fascia
mesorectal) o en los cT3a/b en recto medio-alto N1-2 (no extranodal y sin invasion
vascular extramural); el uso rutinario de quimioradioterapia neoadyuvante o RT
preoperatoria, por el bajo riesgo de recurrencia local si se realiza una correcta técnica

quirurgica (100).

13.5.- ADENOCARCNOMA DE RECTO LOCALMENTE AVANZADA
En los tumores >cT3b, y con los tumores con invasion vascular extramural, presentan
riesgo de recurrencia local y/o tumores sincréonicos y metastasis, por lo que estaria
indicado el tratamiento neoadyuvante con QRT o RT de ciclo corto y posteriormente
proseguir con la cirugia radical con TME (101).
En los tumores de recto superior la QRT o RT estan contraindicadas, por los efectos

secundarios de la radiacién en los érganos intraperitoneales.

13.6.- ADENOCARCNOMA DE RECTO AVANZADA
En estos casos los cT4, o con afectacion de la fascia mesorectal o margen circunferencial
+, la RMN puede predecir los canceres rectales que son menos susceptibles de una
reseccion curativa sin reseccidon multivisceral, ya sea porque el tumor colinda o rompe

la fascia mesorectal o porque hay un tumor macroscépico fuera de la fascia mesorectal,
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con extension local a la pared lateral pélvica y sacro. En estos casos, el tratamiento

neoadyuvante es necesario para reducir el tamafio del cancer y alejarlo de la fascia

mesorectal y poder conseguir una reseccién RO. Sin tratamiento preoperatorio o en el

caso de que no haya respuesta, es probable que la cirugia conduzca a una reseccién R1

o R2 (102).

En la tabla 13 se describe las recomendaciones por la ESMO guidelines committee del

tratamiento del cancer rectal no metastasico seglin estadio TNM, y posteriormente en

la figura 9 se expone el algoritmo terapeutico descrito por la NCCN.

Tabla.13.- Recomendaciones por la ESMO (2) del tratamiento del cdncer rectal no metastdsico segtn

estadio TNM.

Grupo de riesgo

Estadio TNM

Opciones terapéuticas

Consideraciones

especiales

afectacion de los
elevadores , ni de la
fascia mesorectal

-cT3/b medio-alto

con ¢ N1-2 (no

Muy inicial -cT1  smINO (por | -escision local (TES) - pT1 con factores de
ERUS o RMN) -pT1 sin factores de riesgo, | riesgo pero con alto
TEM es suficiente riesgo quirdrgico se
-pT1 con factores de riesgo ( | puede asociar QRT
sm>2, G3, V1, L1) requiere una | adyuvante
reseccion completa del
mesorecto (TME)
Inicial -cT1 con factores de | -Cirugia TME -en los paciente de alto
mal prondstico riesgo o fragiles se
-cT2 puede realizar QRT vy
-cT3a/b recto medio segun respuesta
/alto , sin afectacion asociar escision local
de la fascia (TEM) o si presentan
mesorectal, no respuesta completa
invasion vascular (cCR) realizar “Watch-
extramural, NO (CN1 and-wait
si es recto superior)
Intermedio -cT3a/b  bajo sin | -cirugia TME asegurando una | -en los paciente de alto

reseccion  mesorectal de
calidad, sino se deberd realizar
quimioradioterapia o RT de

ciclo corto preoperatoria

riesgo o fragiles se
puede realizar QRT si
presentan  respuesta
completa (cCR) realizar

“Watch-and-wait

pag. 56



INTRODUCCION

extranodal) y sin

invasion vascular
extramural.
Localmente -cT3c/d recto muy | -neoadyuvancia con QRT o RT | -en los paciente de alto
avanzado bajo con riesgo de | de ciclo corto y posterior | riesgo o fragiles se
afectacion de los | cirugia TME puede realizar QRT si
elevadores, fascia presentan  respuesta
mesorectal no completa (cCR) realizar
afectada “Watch-and-wait

-cT3c/d recto medio,
cN1-N2 (extranodal)
con invasion vascular
extramural

-cT4a NO

Avanzado -cualquier ¢T3 que | -neoadyuvancia con QRT vy
tenga afectacion de la | posterior cirugia TME

fascia mesorectal.
- cualquier cT4a/b

-lateral node +
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Fig 9 .- Algoritmo terapedtico del cancer rectal no metastdsico segtin estadio TNM por la NCCN (94)
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(1) Se puede realizar reseccion transanal de los pT1 que cumplan las siguientes condiciones: ocupa < 30% de
la circunferencia, < 3cm, hasta 8 cm del margen anal, lesion no fijada, moderadamente diferenciada, no
adenopatias, no invasion angiolinfdtica ni perineural.

(2) Mdrgenes afectados, invasion angiolinfdatica, tumor pobremente diferenciado, invasionsubmucosa sm3.

(3) Se considera CRM negativo si: >de 1 mm de la fascia mesorectal, no afectacion de los musculos elevadores

ni del plano interesfinteriano.

14.- TECNICAS QUIRUGICAS DEL CANCER DE RECTO

El abordaje de la patologia rectal ha desafiado siempre al cirujano. La localizacién intra-
pélvica del drgano y sus relaciones anatémicas hacen que su tratamiento merezca
consideraciones especiales. A diferencia de la cirugia coldnica, las operaciones del recto,
reseccion anterior y amputacién abdominoperineal, se asocian a una morbi-mortalidad
mayor. Por otro lado, la eliminacion del reservorio rectal y la necesidad de realizar una
ostomia de proteccidn o definitiva disminuyen la calidad de vida del paciente.

La técnica quirurgica del cancer rectal va a depender en gran medida de estadio TNM,
como hemos descrito previamente, y segln la localizacidon de tumor en el recto, que
detallaremos seguidamente, en este apartado solo nombramos las técnicas de cirugia
radical con escision total del mesorecto (TME), en el siguiente apartado nos centraremos
mas detalladamente en la escisién local via transanal (TES).
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14.1.- CIRUGIA RADICAL TME SEGUN LA LOCALIZACION

14.1.1- Tumores localizados en el recto superior (15 -10cm)
En esta region lo indicado es realizar una reseccion de recto anterior alta (RAA) con
anastomosis colorectal termino-terminal mecdnica intra o extracorpodrea,
predominantemente via laparoscopica o robdtica. En casos concretos, por

caracteristicas del paciente, del tumor, etc se precise realizar via laparotomia.

14.1.2.- Tumores localizados en el recto medio (10-5 cm)
Se realiza una Reseccidn de recto anterior baja (RAB) con anastomosis colorectal
termino-terminal mecanica intra o extracorpdrea, +/- con ileostomia de proteccién. La
via de abordaje puede ser via laparoscépica o robdtica (RAB-Lap) o via transanal (RAB-
TaTME), tanto como una via u otra siempre se debe realizar una correcta escisién total

del mesorecto.

14.1.3.- Tumores localizados en el recto bajo (< 5cm)
En la ultima porcién del recto dado su localizacidon anatémica en la pelvis y relacién con
los musculos del suelo pélvico y aparato esfinteriano, es donde encontramos las cirugias
mas complejas, deberemos valorar segun la afectacién esfinteriana y su estado basal en
el control defecatorio en ese momento actual el poder indicar una u otra técnica
quirurgica.

= Sin afectacién esfinteriana (EAE, ni EAI): deberemos optar por una RAB lap o
RAB-TaTME con ileostomia proteccién

= Sin afectacion del esfinter extern (EAE): podemos valorar 2 opciones.

o Reseccion interesfinteriana (TaTME) con reconstruccion colo-anal
o Reseccion con reconstruccio Turnbull-Cutait Pull-Trough sin ileostomia
= Afectacion canal anal o aparato esfinteriano: Resseccién abdominoperineal
de Miles o también denominada amputacién abdomino pélvica (RAP) puede ser

via laparoscépica/robética o via laparotomia
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14.2- CIRUGIA ENDOSCOPICA TRANSANAL (TES)
Previa la introducciéon de la cirugia endoscdépica transanal (TES) por Buess (103), estas
lesiones premalignas localizadas en el recto medio y superior requerian de una cirugia
abdominal, que consistia en una escision total del mesorrecto (TME) o en el tercio
inferior de la amputacidon abdominoperineal de Miles.
Con estas técnicas, a pesar de desarrollarse en centros especializados, la mortalidad
es del 1-7% vy la morbilidad, como disfunciones genitourinarias y cierto grado de
incontinencia fecal , del 18-34%, sin olvidar los trastornos que comporta la
necesidad de practicar ostomias temporales o definitivas. (104) (105) (106) (107) (108)
Para dar respuesta a estos problemas, se concibié la TES, procedimiento endoscépico
gue permite preservar el aparato esfinteriano. Mediante su excelente sistema de
vision por un rectoscopio y la creacién de un neumorrecto, se posibilita el acceso a
tumoraciones de recto situadas hasta 20 cm del margen anal. Esta técnica facilita las

maniobras de diseccién, corte, coagulacién vy sutura.

Dentro de la cirugia endoscdpica transanal hay diferentes plataformas que pueden
variar en tipo de visidn, utillaje, etc, siendo las mas habituales el TEM, TEO y TAMIS, en

nuestro centro se utilizan de forma indistinta las 2 primeras. (109)

El instrumental especifico de la TEM es un rectoscopio de 4 cm de didametro. Existe la
posibilidad de utilizar 2 longitudes diferentes (12 y 20 cm), segun sea la distancia a la

gue estd la tumoracion.

El rectoscopio se fija a la mesa de quiréfano mediante un brazo metdlico multiarticulado

con un mando para su manipulacién.

La parte proximal del rectoscopio incorpora una tapa estanca con 4 canales de trabajo.
Por uno de estos canales se coloca el sistema de visidn, que incorpora una dptica
tridimensional estereoscdpica para el cirujano, y una salida de videocamara para el

monitor, que permite la visidn al resto del equipo quirdrgico.

Por los 3 canales de trabajo restantes, se introducen los diferentes instrumentos
especialmente disefiados para la técnica de la TEM. Estos canales llevan incorporados

manguitos de goma con valvulas para evitar las pérdidas aéreas.
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Es de crucial importancia el sistema de insuflacion de CO2 para mantener un
neumorrecto estable no superior a 10 mmHg. El aparato, actualmente digital, permite
mantener esta insuflacidn sin riesgo de excesiva distension rectal. Su mecanismo se basa
en una insuflacién-aspiracion continua en el recto a través de unas tubuladuras de goma
especificas. El sistema facilita la irrigacidn de la lente para posibilitar una vision éptima

a través de la TEM.

Los instrumentos primordiales de la TEM son de 5 mm de diametro. Los utensilios son:
pinzas de agarre, aspirador ergondémico, bisturi monopolar, portaagujas especifico,
portaclips y tijeras. El bisturi ultrasdnico ha sido incorporado recientemente a la TEM, lo

que facilita un mejor control en la exéresis y la hemostasia. (110)

Figura 10. Intrumentacion TEO

El TEO estd comercializado por la plataforma Karl Storz (figura 10). Consta de un
rectoscopio de 4 cm de diametro y viene en longitudes de 7,5, 15 y 20 cm (figura 10). Se
sostiene en posicion mediante una abrazadera de articulaciones multiples y se coloca
dentro del ano. La placa frontal tiene tres puertos de trabajo y se utiliza una cdmara de
30 °. Las principales diferencias con el TEM es que no proporciona una vision binocular,
si no que se proyecta a una pantalla como cualquier procedimiento laparoscopico, se

puede utilizar instrumentos laparoscdpicos por lo que se reduce el coste. (111) (112)

La TES nos permite realizar una cirugia preservadora de érgano con una minima

morbimortalidad (113).

Se ha evidenciado que los adenomas de recto gran tamafio alcanzan una elevada

incidencia de hasta el 20% de adenocarcinoma infiltrante en la pieza definitiva.
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Como consecuencia de esta importante tasa de adenocarcinoma, en estas lesiones
adenomatosas rectales, es necesaria una correcta estadificacion. Esta técnica
proporciona una excelente visiéon, y facilita obtener una correcta reseccién, de una sola

pieza y con margenes amplios, con solo un 4% de recidiva local. (114)

En la actualidad esta aceptado por la comunidad cientifica que el tratamiento quirdrgico
de los adenomas y adenocarcinomas T1, sin factores de mal prondstico, con
estadificacion preoperatoria T0O-1 NO, es la TES. Como hemos mencionado previamente
en los adenocarcinomas superior a T1, el tratamiento de elecciéon es la TME. Las TES
podria valorarse en casos especiales como método de reseccidn en lesiones con estadios
TNM superiores (>t1) por necesidades del paciente (ej paciente de alto riesgo quirurgico,

no quiere ostomias, etc..). (104)

Para finalizar solo realizar pequefio inciso de la cirugia transanal minimamente invasiva
(TAMIS), ésta fue descripta en 2010 por Sam Atallah y colaboradores como una
alternativa al TEM/TEO (115). Se define como la utilizacién de un puerto multicanal
(single port) de forma transanal combinado con el uso de instrumental de laparoscopia.
El objetivo de esta técnica es ofrecer un abordaje transanal con menor costo y una curva
de aprendizaje mas corta comparada con el TEM/TEO (116) . Originalmente, se describid
con el uso de dos plataformas descartables (SILS port y Gel Point Path transanal access).
Cuando comparamos TAMIS con las otras técnicas de cirugia transanal como el
TEO/TEM, ésta ha demostrado tener resultados similares en cuanto a las indicaciones,
resultados (estado de los margenes) y complicaciones. (117)

Para la realizacién de TAMIS, se utilizan un puerto Unico, especialmente disefados para
la cirugia transanal. A través del mismo, se genera un neumorrecto y se realiza la cirugia
con instrumental de laparoscopia convencional familiar para el cirujano
entrenado. Habitualmente, se coloca al paciente en posicion de litotomia,
independientemente de la localizacion de la lesion, debido a que el anoscopio otorga

una vision de 360°. La reseccion se realiza de manera homologa al TEM (115).
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15.- REQUISITOS BASICOS QUE DEBE TENER UN INFORME DE PATOLOGIA EN CANCER

DE RECTO

Los informes de anatomopatologia deben describir ciertas caracteristicas para poder

evaluar el riesgo de recaida; Una correcta estadificacion del tumor nos ayuda a la hora

recomendar la necesidad de quimioterapia adyuvante (118).

15.1.- INFORMES DE PATOLOGIA EN CIRUGIA TME

Tal y como recomienda la AECP (119), los informes de las piezas deben describir los

siguientes items:

=  FEstudio Macroscopico

o O O 0O O O O O

Pieza quirurgica analizada

Localizacion del tumor

Didmetro tumoral maximo

Distancia al borde longitudinal mas préximo

Perforacion tumoral

Relacidn del tumor con la reflexién peritoneal (tumores rectales)
Integridad del mesorrecto

Calidad de la reseccion del canal anal (solo en amputaciones
abdéminoperineales)

Distancia del tumor a la linea dentada (solo en amputaciones
abdéminoperineales)

Presencia de otras lesiones y presencia de otras estructuras

= Estudio Microscopico

o O O O

0O O O 0O O 0 O O O

Tipo histolégico

Grado de diferenciacién histoldgica

Tamafio del tumor

Extencidn local del tumor (estadio pT) y distancia maxima de extensién
extramural

Grado de regresion tumoral tras tratamiento neoadyuvante
Mdrgenes de reseccion (longitudinales y circunferenciales)
Afectacion ganglionar

Depdsitos tumorales

Invasion venosa

Invasion linfatica

Invasion perineural

Presencia de budding

Enfermedad metastdsica confirmada histolégicamente
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o Otros hallazgos
o Estudio de biomarcadores

15.1.1.- Importancia de la calidad de la reseccion del Mesorecto
Tal como demostré Quirke (100) es de vital importancia una correcta reseccion del
mesorrecto y la evaluacién de la calidad de la escision mesorrectal total (TME) (tabla
14), ya que es una fuerte medida de control de calidad, y su relacion con el riesgo de

recidiva local y supervivencia (92) (93).

Tabla 14.- Clasificacion de la calidad e integridad del mesorrecto en una muestra de escision mesorrectal

total segun el plano de escision quirdrgica

Clasificacion de la calidad e integridad del mesorrecto en una muestra de escision mesorrectal total

segun el plano de escision quirtrgica

Plano mesorrectal (buen | Mesorrecto intacto con solo pequefias irregularidades de una superficie
plano quirurgico) mesorrectal lisa; ningin defecto de mas de 5 mm de profundidad; sin
conificacion distal; y margen de reseccion circunferencial liso en rodajas (

imagen Ay D)

Plano intramesorectal | Volumen moderado al mesorrecto, con irregularidades de la superficie
(moderado plano de mesorrectal; conificacién distal moderada; muscularis propia no visible a
cirugia) excepcion de la insercion del elevador; e irregularidades moderadas del

margen de reseccion circunferencial( imagen By E)

Plano de Muscularis Poco volumen al mesorrecto con defectos hasta la muscularis propia;
propia margen de reseccion circunferencial muy irregular; o ambos. (imagen C)

(pobre plano de cirugia)
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15.2.- INFORME DE PATOLOGIA EN RESECCIONES LOCALES (119)

La pieza, siempre que sea posible, ha de extirparse completa en una pieza, e incluyendo

toda la pared. Las lesiones pediculadas pueden fijarse directamente, pero las sésiles o

planas deben extenderse sobre un corcho. Los mdrgenes de las lesiones grandes sésiles

o semipediculadas deben ser pintados.

El informe anatomopatolégico ha de recoger los parametros obligatorios de las

resecciones mayores, pero prestando especial atencion a aquellas cuestiones que nos

informen si la cirugia local ha sido curativa, o se ha de realizar una cirugia mas radical.

Los datos principales son:

Tipo de pieza quirurgica: polipectomia, reseccion mucosa endoscopica, diseccidon
endoscdpica submucosa o reseccidon endoscdpica transanal.
Localizacion del tumor
Tamafio de la pieza
Tipo histolégico
Diferenciacidn histolégica
Extensidn de la invasién local
Invasién venosa
Invasion linfatica
Invasién perineural
Presencia de adenoma precursor
Afectacion de los margenes de reseccidn por el carcinoma
Margen minimo profundo (mm)
Estadio pT
Situacion tumoral MSI/MMR, indicando si se necesitan mas investigaciones para
diagnosticar el sindrome de Lynch.
Algunos de ellos merecen especial atencion:
o Diferenciacidn histoldgica. Si el tumor es poco diferenciado, este hecho
debe decidirse basandose en el drea peor del tumor, aunque no sea la
predominante. De otro modo podria infratratarse.

o Extension de la invasion local.
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16.- TRATAMIENTO NEOADYUVANTE

En los pacientes con cancer de recto localizado, el tratamiento neoadyuvante (previo a
cirugia) con radioterapia o quimioradioterapia (QRT), cuando se acompafian de
reseccion completa de mesorrecto, disminuyen significativamente la tasa de recidiva
local, que se situa por debajo del 5% (120).

La radioterapia de ciclo corto y la QRT preoperatoria reducen la tasa de recurrencia local
sin mejoria de la supervivencia para los canceres de recto en estadio medio / bajo 11 / IlI,
pero se asocia con funciones intestinales y sexuales significativamente peores después
de la cirugia. Los canceres de recto superior (> 12 cm desde el borde anal) por encima
de la reflexidon peritoneal no se benefician de la radioterapia de ciclo corto y la QRT

preoperatoria y deben tratarse como el cancer de colon (2).

16.1.- RADIOTERAPIA DE CICLO CORTO
Se administra una dosis total de 25 Gy en fracciones de 5 Gy durante 1 semana, seguida
de cirugia inmediata (<10 dias desde la primera sesién de RT); Ofrece resultados
oncolégicos similares y menores complicaciones posoperatorias, que la radioterapia

convencional (2).

16.2.- QUIMIORADIOTERAPIA (QRT)
La dosis recomendada de radioterapia es de 45 a 50 Gy en 25 a 28 fracciones; se puede
considerar un refuerzo con 5,4 Gy adicionales en 3 fracciones si el CRM estd
comprometido, y RT postoperatoria de forma rutinaria con 5,4-9,0 Gy en 3-5 fracciones
seglin CRM. La Quimioterapia puede ser previa o post a la radioterapia, el esquema mas

utilizado es el FOLFOX (oxiplatino, leucovorin, fluoruoracilo) (2).

16.3.- ENFOQUE “WATCH-AND -WAIT”
La opcion de no operar y realizar un seguimiento o “Watch & Wait” se basa en el
diagndstico de una respuesta clinica completa tras la neoadyuvancia, en la que no hay
evidencia de tumor detectable en la reevaluacion clinica, endoscdpica y radioldgica.
Esta estrategia se basa en el diagndstico de una respuesta clinica completa (RCC) tras la
neoadyuvancia, en la que no hay evidencia de tumor detectable en la reevaluacién

clinica, endoscépica y radioldgica. Conceptualmente, se trataria de establecer el
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paralelismo entre la RCC y la respuesta patoldgica completa (RPC), que segln los
trabajos de Ryan (121) podemos encontrar hasta en un 15% de las piezas de reseccidn
estudiadas tras neoadyuvancia de ciclo largo. La respuesta patoldgica completa, definida
por la ausencia de tumor o de células tumorales en la pieza tras la cirugia o la respuesta
patoldgica “casi” completa, que son aquellas piezas de reseccion donde sdlo se
identifican pequefios grupos de células tumorales, se produce entre el 10-40% de los
pacientes que reciben tratamiento neoadyuvante. Esta regresidon tumoral, total o
parcial, en respuesta al tratamiento neoadyuvante es un importante indicador
prondstico de los resultados a largo plazo. Se asocia con la reduccidn del volumen
tumoral, mejora del estadiaje de la lesidn principal en el recto, esterilizacién de los
ganglios, etc. Pero, ademas, la regresion del estadio del tumor a nivel local puede evitar
un estoma definitivo tras la escision mesorrectal total o incluso puede evitar, en los
casos de remisiéon completa, la necesidad de cirugia. Tras completar la neoadyuvancia
se realiza una reevaluacion tras un intervalo de tiempo que puede variar entre las ocho
y las doce semanas. Si el paciente presenta una respuesta incompleta y por lo tanto alin
existe tumor residual en la localizacidn primaria, se debe proceder a realizar una cirugia
TME y el seguimiento debe realizarse de acuerdo a las guias de NCCN, aunque la escisidn
local también puede considerarse en casos seleccionados. Si existe una remisién clinica
completa y decidimos llevar a cabo un WW debemos realizar un seguimiento estrecho
del paciente con seguimientos trimestrales durante el primer afio, con determinacién
de los marcadores tumorales y endoscopia y RMN cada seis meses. Durante el segundo
afo el seguimiento debe ser cada cuatro meses con marcadores tumorales y endoscopia
en cada visita y una RMN cada seis meses. Finalmente, durante el tercer y siguientes
aflos hasta el quinto, el seguimiento recomendado es cada seis meses, con
determinacién de marcadores tumorales, endoscopia y RMN en las visitas (122).

La probabilidad de lograr un cCR dependerd en gran parte del estadio TNM en el
momento del diagndstico y de factores moleculares actualmente desconocidos. Se ha
evidenciado que la cCR sdlo tiene una concordancia parcial con la respuesta patoldgica
(pCR) (123).

Una cCR se asocia con tasas bajas de recurrencia local y a distancia (124).
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Esta estrategia no esta aprobada por las comunidades cientificas ya que existe un
pequefio aumento del riesgo oncolégico de enfermedad pélvica y metastasica, aunque

el prondstico de los pacientes con CCR es excelente incluso sin cirugia (2).

16.4.- INTERVALO DE LA CIRUGIA
En los pacientes que se haya realizado RT de ciclo corto, se recomienda que se realice
una cirugia “inmediata” dentro de los 7 dias posteriores al final del tratamiento
neoadyuvante, e idealmente dentro de 0 a 3 dias si el paciente tiene 75 afios (125).
En los pacientes con radioterapia convencional el intervalo para realizar la cirugia, es

entre 6-12 semanas (126).

17.- TRATAMIENTO DEL CCR METASTASICO (CCRm)

Aproximadamente el 25% de los pacientes presentan metastasis en el diagndstico inicial
y casi el 50% de los pacientes con CCR desarrollaran metastasis (127).

El manejo de estos pacientes es muy complejo por lo que se debe realizar siempre bajo
el consenso de un equipo multidisciplinar que incluya oncdlogos, radidlogos,
digestélogos y cirujanos.

La mayoria de los pacientes que tienen enfermedad metastasica inicialmente no son
aptos para una reseccion quirurgica potencialmente curativa. Sin embargo, en pacientes
bien seleccionados y con tratamiento de quimioterapias combinadas se puede convertir

un CCRm inicialmente irresecable en enfermedad resecable (127).

18.- SEGUIMIENTO DE LOS POLIPOS Y CCR RESECADOS

18.1.- SEGUIMIENTO DE LOS POLIPOS RESECADOS

Se debe realizar una reseccién endoscdpica completa en blogque siempre que la
estructura morfoldgica del pdlipo permita. La reseccidon endoscépica es suficiente para
los podlipos hiperplasicos, adenomatosos y los adenocarcinomas no invasivos (pTis,
intraepitelial o intramucosos) (128).

Segun las Ultimas recomendaciones de vigilancia postpolipectomia por la asociacién
espafiola de Gastroenterologia y de endoscopia, se deberia realizar el siguiente
seguimiento segun los hallazgos encontrados en la colonoscopia: (fig 11)
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Fig 11.- Guia de prevencion y diagndstico del cdancer colorrectal. Recomendaciones de vigilancia

postpolipectomia.
Repetir 3 los 6 meses si: (AR
Sin intubacion cecal >10 adenomas

Preparacian insficiente 25 pilipos serrados proximales
Resercitn incomplerz 21 pilipos serrados 10 mm
Lesion o 220 mmsésil o plana 210 pélipos con 250% serrados
(0N reseceion en fragmentos 595
(CR pT1 resecado endoscOpicamente

Reseccion de lesiones coldnicas

No requierenvigilancia endoscopica:" Requieren vigilancia endoscopica; Circunstancias especiales:
1-4 adenomas <10 mm con DBG 21 adenoma 210 mm o con DAG Lesidn sésil o plana =20 mm,
1 lesi6n serrada <10 mmsin displasia 25 adenomas on reseccion fragmentada
1 lesifin serrada 210 mm o con displasia (CRreserado
(ribado poblacional
(preferentemente alos 10 afos (olonoscopia 2 los 3 aflos Colonoscopia al 2y 3 los 4 afos

Colonoscopia a los 10 ahos (si no hay cribado)

. Nop, S .
(0lonoscopia a los 5 afos Lesiones que requietenvigincia Colonoscopia a los 3 aflos

2 colonoscopias sinlesiones Fin devialand 80 afhos
Ue requieranvigiiancia : (075 afhos i comorilidad)

CAR: consulta de alto riesgo
SPS: sdr de poliposis serrada
1.- Post-polipectomy colonoscopy surveillance ESGE Guideline- Update 2020

18.2.- SEGUIMIENTO DEL CCR RESECADO
En general, entre el 30% y el 50% de todos los pacientes tratados por CCR localizado
eventualmente recaera y morira de la enfermedad. El principal objetivo de los
protocolos de seguimiento es detectar recaida de una forma temprana, maximizando

asi la supervivencia del paciente (35).

18.2.1.- Seguimiento del cancer de recto
El cdncer de recto merece una mencién especial debido a su elevada probabilidad de
recidiva local. En algunos estudios se ha observado que mas del 80% de las recidivas en

la anastomosis se dan en pacientes con cancer de recto, si bien esto depende a su vez

pag. 69



INTRODUCCION

de la estadificacion preoperatoria, del tratamiento neoadyuvante y de la técnica
quirargica. Asimismo, existe escasa evidencia respecto a los intervalos de vigilancia en
estos pacientes (129).

Por todo ello, en aquellos pacientes tratados con cirugia rectal con TME de calidad +/-
tratamiento neoadyuvante, la probabilidad de recidiva es muy baja, y el seguimiento
oncoldgico debe ser el habitual recomendado por las diferentes guias. Por el contrario,
en aquellos pacientes sin escisidon total del mesorrecto seria adecuado realizar vigilancia
endoscépica muyestrecha los 2 primeros afios tras la reseccion mediante
rectosigmoidoscopia o ecoendoscopia cada 6 meses, sin existir datos a favor de una u
otra técnica (fig. 12) ni existir evidencias claras sobre el beneficio de una estrategia en
concreto. Finalmente, en aquellos que no han recibido neoadyuvancia, en funcién del
estadio tumoral, se decidira de forma individualizada la estrategia de vigilancia a seguir
(129).

En la figura 13 se describe ademas el control clinico, analitico (marcadores tumorales) y

radiolégico recomendado por ESMO Guidelines Committee, (35).
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Fig 1

2.- Guia de prevencion y diagnostico del cancer colorrectal. Recomendaciones de vigilancia tras

reseccion del CCR.

Cancer colorectal resecado con intencién curativa (A): tipos de reseccion

Endoscépica (B)-pT1(C) Cirugfa transanal Cirugia transabdominal
Reseccion completa: en blogue Reseccion Rectoscopia Recto Colon
incompleta: | | cada & meses
— - margen 23fos — :
Bajo riesgo de LNM: Riesgo intermedio de LNM: || Alto riesgo de LNM: lateral* 0 Seguimiento | | Colonoscopia
Bien/moderadamente || - Sésiles o planos con Crado alto, pobremente profundo colon operado 1aflo
diferenciado infiltracion sm diferenciado afocto (olonoscopia Resgmﬂq
Sésiles o planas con 1.001-2.000 pm Sésiles o planos con infiltracin sm 1afio anterior baja
infiltracion sm Pediculados Haggit »2.000 pm (2 mm) en profundidad considerar
<1.000 pm (1 mim) 3 oinfiltracion sm Tamafio de |3 anchura de la rectoscopia
Pediculados Haggit12 || >3.000 pm infiltracion de la submucosa tada b meses
0<3.000 ym (3mm) | + Margen profundo el carcinoma »4.000 pm Seguimiento 2afos Seguimiento
Noinvasion linfatica novalorable Pediculados Haggit4 0>3.000 ym colon operado colon operado
nivascular Tamafio del CCR Invasidn linfatica/vascular
Ausencia de budding || <4.000 pm (4 mm) Budding de alto grado
Margen profundo Budding de bajo Margen profundo <1.000 pm
>1.000 pm (1 mm) grado (1mm)
Vigilancia Comité multidisciplinario Cirugia/vigilancia Cirugfa

(A) Sila colonoscopia diagndstica no es completa se debe hacer TC-colono antes de la cirugia o FCS
a los 3-6 meses después de la cirugia.

(B) Hay que realizar tatuaje durante la colonoscopia o no mds alld de 2 semanas de la polipectomia.

(C) Carcinoma limitado a la submucosa (pT1).

LNM: Lymphoid Nodule Metastasis

Bajo riesgo deLNM deben cumplirse todos los criterios

*En caso de margen lateral afecto se podria considerar seguimiento.

Fig 13.- Recomendaciones del seguimiento del CR localizado resecado:

Up to 3 years after surgery ) See Figure 1,
* Clinical and CEA assessment every 3 to 6 months = > Second primary ) diagnostic algorithm
¢ Chest-abdominal-pelvic CT scan every 6 to 12 months tumour for localised
* Colonoscopy every 3 to 5 years starting 1 year after surgery ) colon cancer
- l o
r Ve “
» 3 to 5 years after surgery See ESMO
» Clinical and CEA assessment every 6 to 12 months | | Ly Relapse sideling:
* Chest-abdominal-pelvic CT scan every 12 months 5 guice ines
for mCRC [42]

+ Colonoscopy every 3 to 5 years if no findings

!

\

N h
End of follow-up

Figure 5. Recommendations for follow-up after curative resection.
CEA, carcinoembryonic antigen; CT, computed tomography; mCRC, metastatic colorectal cancer
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19.- DUDA DIAGNOSTICA (DD)

Como hemos podido ver previamente es de suma importancia en el tratamiento del
cancer de recto la estadificacion preoperatoria adecuada, ya que una estadificacién
precisa puede influir en la indicacion del tratamiento, el tipo de reseccién (reseccién
local o TME) y la terapia neoadyuvante (37). Y asi mejorar el prondstico del paciente,

reduciendo la probabilidad de recurrencia (38) (39).

Hasta la actualidad se ha preferido mantener una actitud agresiva en el CR, aceptando
asi un tratamiento excesivo en lugar de uno insuficiente. Sin embargo, esta estrategia
ha expuesto a estos pacientes a cirugias mads agresivas y a muchos efectos secundarios
de la quimiorradiacién con una mejora bastante modesta en las tasas de supervivencia
global en comparacién con los no expuestos (40) (41).

Como hemos descrito previamente la ERUS y RMN son los estudios de eleccién para la
estadificacion de los tumores rectales, pero ambas pruebas no tienen una precisién
diagnodstica definitiva, principalmente por la dificultad en discernir entre los estadios
iniciales (46). Dada estas limitaciones de las pruebas diagndsticas nos podemos
encontrar en situaciones que hemos denominado de “duda diagndstica” como serian
cuando la biopsia preoperatoria nos cataloga la lesién como adenoma de recto pero
ERUS y/o MR lo estadifican como lesiones infiltrantes T2-T3, o en los casos ya
confirmados de adenocarcinomas de recto nos encontramos el handicap, que con la
RMN es dificil discernir entre los estadios mas precoces T1 o T2. En estas situaciones de
“duda diagnéstica” (DD) nuestro grupo se cuestiond, si debemos abogar por una actitud

terapeutica mas agresiva o ser mas conservadores ¢ Debemos realizar TES o TME?

Decidir cudl ha de ser el mejor tratamiento ante una duda diagndstica es una tarea dificil.
Se puede correr el riesgo de sobretratar y realizar cirugias mayores innecesarias que
suponen una mayor morbimortalidad, alteraciones en la calidad de vida y costes
econdmicos. La escisidn local ofrece varias ventajas sobre la cirugia radical; por ejemplo,
proporciona una menor morbilidad y mortalidad (130); conlleva un menor riesgo de
trastornos funcionales, ya que preserva el recto y los esfinteres anales (131); y evita una
reseccion abdominoperineal, que se asocia a una colostomia permanente en pacientes

con cancer de recto bajo.
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Por otra parte si se opta por mantener una actitud mas conservadora podemos
infratratar mediante TES y necesitar completar la cirugia llamada de finalizacién
(“completion surgery”) (CS), como define Jones et al. (132). Pero como se ha podido ver
en recientes estudios publicados sobre completar la cirugia a TME tras TES, no han
demostrado que se vean afectados los resultados oncoldgicos a largo plazo, siempre

que se realice en las proximas semanas (133) (134).

20.- CIRUGIA DE FINALIZACION (CS) TRAS CIRUGIA TRANSANAL

Aun si bien sabemos que la cirugia radical (TME) es el tratamiento de eleccién contra el
cancer; esta no esta exenta de complicaciones y de elevada morbi-mortalidad, por lo
gue plantearse la escisién local (TES) como una opcién razonable para muchos
pacientes, no parece tan descabellado, y asi poder proporcionar una menor morbilidad
relacionada con el procedimiento pero hasta el momento los estudios realizados
presentan bastante heterogeneidad entre ellos para poder confirmar de manera
concluyente si hay un mayor riesgo de recurrencia del tumor, o una menor tasa de éxito

de la cirugia de rescate (135). (132)

Tal como define Jones (132) nos podemos encontrar ante 2 escenarios diferentes, se
define como "cirugia de finalizacién (CS)" como un procedimiento con intencién
curativa realizado cuando la histopatologia muestra un cdncer mas avanzado de lo
previsto en la muestra quirurgica obtenido mediante TES. En cambio diferenciamos de
“cirugia de rescate" para un procedimiento quirdrgico con intencién curativa después
del desarrollo de recurrencia local, en los pacientes que estan en seguimiento por un

CR.

Una de las dudas que surge es de si se puede ver afectado el tratamiento quirdrgico
posterior de finalizacion o el resultado, por la realizaciéon previa de una escisién local
(TES); multiples estudios no podian confirmar si una perforacidn intraoperatoria
aumenta los riesgos de morbilidad postoperatoria (136) (137) o el riesgo de requerir una
TME (138) (139). Tampoco quedaba claro si las perforaciones intraoperatorias
comprometen los resultados oncoldgicos (136) ciertos estudios vieron disminuida esa

tasa al cerrar de forma rutinaria el defecto en la TES (134). En un estudio realizado por
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nuestro grupo hemos podido dar respuesta a estas dudas donde se evidencia que no se
ve aumentado el riesgo de perforacién intraoperatoria ni se ve aumentada la

morbilidad. (113)

Pero como se ha podido ver publicado en estudios mas recientemente sobre completar
la cirugia a TME tras TES, no han demostrado que se vean afectados los resultados

oncoldgicos a largo plazo, siempre que se realice en las préoximas semanas (133) (134).

Dada tanta disparidad de datos y dudas de si el resultado oncolégico final podria verse
afectado por intentar abogar por una actitud mas conservadora y que presente menos
morbilidad para el paciente, nuestro grupo se propuso este estudio para poder

dislumbrar alguna respuesta al respecto.
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1.- HIPOTESIS

Ante los casos de la lesiones rectales que presenten duda diagndstica (DD), aquellos que
tengan una biopsia positiva para adenoma pero la ERUS y/o RMN son diagnosticados de
T2-T3 o N1y aquellos pacientes que presenten biopsia positiva para ADK pero la ERUS y
RMN difieren en el grado de estadificacion entre T1-T2; Se propondra la cirugia
minimamente invasiva mediante TES en lugar de TME, Ante la presuncién que el
porcentaje de cirugia de finalizacion (CS) a TME no es elevado y los resultados

oncoldgicos de esta cirugia no son inferiores a la que se realiza en primera instancia.
2.- OBJETIVOS
2.1.- OBJETIVOS PRINCIPALES

3. Determinar la frecuencia de duda diagndstica (DD) en adenomas y adenocarcinomas
de recto entre T1-2.

4. Determinar sila cirugia de finalizacién (CS) empeora el prondstico oncoldgico.
2.2.-OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Calcular el riesgo de la variable DD como posible factor predictivo de cancer invasivo
superior a pT1.

2. Valorar si hay variables del paciente y del tumor relacionadas con la variable duda
diagnéstica

3. Analizar si existen variables del paciente y del tumor relacionadas con la variable
patoldgica definitiva de adenocarcinoma de recto pT superior a T1 en los grupos | y
I.

4. Analizar el porcentaje de pacientes sometidos a TME que precisaran una CS.

5. Analizar el porcentaje de pacientes sobretratados que se ha realizado una TME
innecesaria.

6. Analizar si presenta mayor morbilidad la realizacién de TES seguida de CS,
comparada con la realizacién de una TME primaria

7. Analizar la calidad del mesorrecto tras la CS.

8. Analizar la evolucion oncoldgica tras la CS.
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Completion Surgery in Unfavorable Rectal Cancer after Transanal Endoscopic
Microsurgery: Does It Achieve Satisfactory Sphincter Preservation, Quality of
Total Mesorectal Excision Specimen, and Long-term Oncological Outcomes?

Serra-Aracil X, Galvez Saldafia A, Mora-Lopez LL, Montes N, Pallisera-Lloveras A,
Serra-Pla S, Pericay C, Navarro-Soto S.
Dis Colon Rectum. 2021 Feb 1;64(2):200-208.

Cuartil Cirugia (Journal Citation Report): Primer
Factor de Impacto (Journal Citation Report-2020): 4,785.
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1.- DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional, con andlisis de cohortes de pacientes intervenidos de TES de
forma consecutiva y posterior CS con recogida prospectiva de los datos y andlisis
retrospectivo. La gestion de datos informatizada se ha realizado mediante Microsoft®

Acces 2003, introduciéndolos de forma relacional y en formato protegido.
2.- PACIENTES

Se han analizado todos los pacientes que han sido intervenidos por cirujanos de la
Unidad de Coloproctologia del Hospital Universitario Parc Tauli, desde Junio 2004 hasta
diciembre 2018. Todos los pacientes con tumor rectal tributarios a TES fueron
estudiados y tratados por el mismo equipo de cirujanos expertos en Coloproctologia,

segln protocolo previamente descrito (112):

El estudio preoperatorio de estos paciente estaba basado principalmente en la ERUS;
Aquellos pacientes con biopsia de adenoma y sospecha de estadificacion mayor de
uT1NO, se les realizé una segunda biopsia, si ésta continuaba mostrando benignidad, se
indico TES. En pacientes con biopsia de adenocarcinoma, se realizé estudio de extensién
con TC toraco-abdominal y marcadores CEA y CA 19.9. A partir de 2007 se incluyd en el
protocolo de estudio la RMN, la cual se realizé de forma selectiva a aquellos pacientes
con biopsia preoperatoria de adenocarcinoma y/o riesgo de perforacién en cavidad

peritoneal.

Tras este estudio preoperatorio, se clasificaron los pacientes en 5 grupos de indicacion

preoperatoria:

»  Grupo I: con intencién curativa (con biopsia preoperatoria de adenoma), que tras
ERUS (us) y resonancia magnética (mr) se estadifican, us- mr TO-1y us- mr NO

= Grupo lI: con intencidn curativa (biopsia preoperatoria de adenocarcinomas de
bajo grado), us- mr TO-1y us- mr NO;

= Grupo lll: indicacién consensuada (adenocarcinomas de bajo grado), us-mr T2y
us- mr NO, que rechaza cirugia radical.

= Grupo IV: indicacién paliativa.

=  Grupo V: indicacion atipica.
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3.- CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

3.1.- CRITERIOS DE INCLUSION
* |Informe patoldgico tras TES de pT1 con factores de mal pronéstico, pT2 o pT3.
3.2.- CRITERIOS DE EXCLUSION
Los criterios de exclusidn del estudio fueron los siguientes:

= Pacientes con criterios de CS que por comorbilidad o alto riesgo quirdrgico no
fueron tributarios de TME.

= Pacientes con neoadyuvancia.

= Aquellos que rechazaron la CS.

= Aquellos pacientes que no firmaron el consentimiento informado.

4.- PREPARACION PREOPERATORIA, TECNICA QUIRURGICA Y EVOLUCION

POSTOPERATORIA

Todos los pacientes que presentan indicacion de TES realizan preparacidn mecanica de
colon anterégrada junto a profilaxis antibidtica y tromboembdlica segun el protocolo de
nuestra institucion. El tipo de anestesia fue preferentemente general, salvo que por
indicacion del anestesidlogo se practicara raquianestesia. Las técnicas utilizadas para la
escision local fueron de forma indistinta la TEM (Richard Wolf, Knittlingen, Germany) o
la operacién endoscépica transanal (TEO) (Karl Storz GmbH, Tittlingen, Germany). La
exéresis se realizé segun protocolo, mediante bisturi ultrasénico, de pared completa, sin
reseccion de la grasa perirrectal. Siempre que fue posible se suturd el defecto, sin
tension. Se retira la sonda vesical al finalizar la cirugia, se inici6 de dieta oral y

deambulacién a las 6 h, con alta hospitalaria a las 24 horas, salvo complicacién.

En los casos que se precisé cirugia de finalizacién (CS), se indicod a partir de la tercera-
cuarta semana tras la cirugia TES. Muchos de estos pacientes procedian de otros
hospitales, por no disponer de la experiencia o utillaje TEM/TEO. Sin embargo, la CS fue
realizada en sus centros de origen.

Estudio aprobado por el Comité local de Etica Institucional (CEIC: 2016-636) y adaptado
a criterios de la Declaracion de Helsinki. Se han seguido las directrices STROBE para

estudios observacionales.
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5.- VARIABLES DEL ESTUDIO

5.1.- VARIABLES PRINCIPALES

» Tipo de CS (reseccion abdomino-perineal (APR) o reseccion anterior baja (RAB)).
= Morbimortalidad postoperatoria a 30 dias de la CS segun Clavien-Dindo.

= (Calidad del mesorrecto de la CS

= Variables de seguimiento oncolégico
5.2.- VARIABLES SECUNDARIAS

= Epidemioldgicas: edad, sexo, obesidad
= Variables preoperatorias dependientes del tumor:
o Estadificacion preoperatoria por ERUS y RMN
o Grado de displasia del adenoma
o Morfologia microscdpica de la biopsia (tubular,tdbulo-velloso, velloso,
ADK)
o Morfologia macroscdpica del tumor (plano, polipoide, sésil, ulcerado)
o Tamafo del tumor
o Distancia del margen proximal y distal del tumor al margen anal
o Localizacién por cuadrantes (posterior, anterior, lateral)
o TES tras polipectomia endoscépica
=  Grupo de indicacién preoperatoria
= Variables postoperatorias:
o Resultado definitivo de anatomia patoldgica tras TES
o Patologia de la pieza tras TME (pT)
o Margenes afectos del TME
o Intérvalo de tiempo de la realizacidon de la CS tras el TES
o Estadificacion patoldgica final (TNM) de la CS.
= Variables del seguimiento oncolégico:

Tiempo de seguimiento oncoldgico

(@]

o Recidiva local y a distancia

Supervivencia global

(@]

Muerte por cancer de recto y por otras causas.

(@]
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Denominamos recidiva a la reaparicién del tumor evidenciado de forma clinica o
patoldgica, tanto a nivel local como a distancia. La supervivencia libre de enfermedad
fue determinada como el tiempo transcurrido desde la cirugia hasta la aparicién de un
evento que puede ser recidiva locorregional, aparicion de metdastasis o muerte tras un
seguimiento hasta diciembre 2018.

Estudio adaptado a criterios de la Declaracidén de Helsinki. Todos los pacientes firmaron
el consentimiento informado de la CS. Se han seguido las directrices STROBE para
estudios observacionales.

6.- ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliza el programa SPSS versién 20. La descripcidn de las variables cuantitativas se
dieron los valores de la media y desviacion estdndar. Las variables categéricas se
describieron en nimeros absolutos y porcentajes. El analisis estadistico univariante de
las variables cuantitativas, con grupos independientes, se realizé mediante la T-test de
Student, siempre y cuando cumpliese sus condiciones de aplicacién. En caso contrario
se aplicé la U Mann Whitney. Para variables categdricas se utilizd la prueba de X2 de
Pearson o estadistico exacto de Fisher, segun las condiciones. Se ha considerado p<0.05

como estadisticamente significativo, con un intervalo de confianza del 95%.

Aquellas variables con significacion estadistica o una tendencia con una p<0.2, fueron

introducidas en el analisis multivariante.
Para el calculo de supervivencia relacionada a la recidiva local, sistémica, supervivencia

por cancer de recto y global, se empled el método de Kaplan-Meier.
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Preoperative Diagnostic Uncertainty in T2-T3 Rectal Adenomas and T1-T2
Adenocarcinomas and a Therapeutic Dilemma: Transanal Endoscopic Surgery, or
Total Mesorectal Excision?

Serra-Aracil X, Montes N, Mora-Lopez L, Serracant A, Pericay C, Rebasa P, Navarro-
Soto S.
Cancers (Basel). 2021 Jul 22;13(15):3685

Cuartil Oncologia (Journal Citation Report): Primer
Factor de Impacto (Journal Citation Report-2020): 6,639 .
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1.- DISENO DEL ESTUDIO

Es un estudio observacional, con analisis de cohortes de pacientes intervenidos de TES
de forma consecutiva con recogida prospectiva de los datos y andlisis retrospectivo. La
gestiéon de datos informatizada se ha realizado mediante Microsoft® Acces 2003,

introduciéndolos de forma relacional y en formato protegido.
2.- PACIENTES

Se han analizado todos los pacientes que han sido intervenidos por cirujanos de la
Unidad de Coloproctologia del Hospital Universitario Parc Tauli, desde Junio 2004 hasta
Enero 2021. Todos los pacientes fueron estudiados y tratados por el mismo equipo de

cirujanos expertos en Coloproctologia, segun protocolo previamente descrito (112).

El estudio preoperatorio de estos pacientes estaba basado principalmente en la ERUS y
la RMN; Aquellos pacientes con biopsia de adenoma y sospecha de estadificacién mayor
de uT1NO, se les realizé una segunda biopsia, si ésta continuaba mostrando benignidad,
se indicé TES. En pacientes con biopsia de adenocarcinoma, se realizé estudio de
extension con TC téraco-abdominal y marcadores CEA y CA 19.9. A partir de 2007 se
incluyé en el protocolo de estudio la Resonancia Magnética pélvica RMN, la cual se
realizdé de forma selectiva a aquellos pacientes con biopsia preoperatoria de

adenocarcinoma y/o riesgo de perforacion en cavidad peritoneal.

Tras este estudio preoperatorio, se clasificaron los pacientes en 5 grupos de indicacion

preoperatoria:

=  Grupo I: con intencidn curativa (con biopsia preoperatoria de adenoma), que tras
ERUS (us) y RMN (mr) se estadifican, us- mr TO-1 y us- mr NO

=  Grupo lI: con intencién curativa (biopsia preoperatoria de adenocarcinomas de
bajo grado), us- mr TO-1 y us- mr NO;

= Grupo llI: indicacién consensuada (adenocarcinomas de bajo grado), us-mr T2y
us- mr NO, que rechaza cirugia radical.

= Grupo IV: indicacién paliativa.

=  Grupo V:indicacion atipica.
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3.- CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

3.1.- CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con indicacién TES curativa, que pertenecen a los grupos | y Il de indicacion

preoperatoria.
3.2.- CRITERIOS DE EXCLUSION
Los criterios de exclusidn del estudio fueron los siguientes:

= Pacientes de los grupos lll, IV y V de indicacién preoperatoria.
= Pacientes que tras valoracién intraoperatoria de posible TES se realizod
directamente cirugia abdominal por imposibilidad técnica.

= Aquellos pacientes que no firmaron el consentimiento informado.

3.3- DEFINICION DEL GRUPO DE PACIENTES CON TUMORES “DUDA
DIAGNOSTICA” DEL GRUPO | Y GRUPO II

Grupo I: Aquellos tumores de recto con biopsia de adenoma que tras ERUS y/o RMN son

diagnosticados de T2-T3 o N1. Estos pacientes se les repite multiple biopsia y si el

diagnodstico patoldgico continua siendo de adenoma, se estable su diagndstico de DD.

Grupo lI: Aquellos tumores de recto con biopsia de adenocarcinoma que tras ERUS,
existe duda de la invasién mas alla de la capa submucosa sin adenopatias sospechosas

(usT1-T2), NO. El diagnostico mediante RMN sera de menor o igual a T2,NO.

4.- PREPARACION PREOPERATORIA, TECNICA QUIRURGICA Y EVOLUCION

POSTOPERATORIA

Todos los pacientes que presentan indicacidn de TES realizan preparacién mecanica de
colon anterdgrada junto a profilaxis antibiotica y tromboembdlica segun el protocolo de
nuestra institucién. El tipo de anestesia fue preferentemente general, salvo que por
indicacion del anestesiologo se practicara raquianestesia. Las técnicas utilizadas para la
escision local fueron de forma indistinta la TEM (Richard Wolf, Knittlingen, Germany) o
la operacién endoscépica transanal (TEO) (Karl Storz GmbH, Tittlingen, Germany). La

exéresis se realizé segun protocolo, mediante bisturi ultrasénico, de pared completa, sin
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reseccion de la grasa perirrectal. Siempre que fue posible se suturd el defecto, sin
tensién. Se retira la sonda vesical al finalizar la cirugia, se inicié de dieta oral y

deambulacién a las 6 h, con alta hospitalaria a las 24 horas, salvo complicacién.

5.- VARIABLES DEL ESTUDIO

5.1.- VARIABLES PRINCIPALES

= Duda diagndstica perteneciente al grupo | y Il
» Estudio de anatomopatologia definitiva de la pieza con resultado de

adenocarcinoma superior a T1.
5.2.- VARIABLES SECUNDARIAS

= Epidemioldgicas: edad, sexo, obesidad
= Variables preoperatorias dependientes del tumor:
o Estadificacion preoperatoria por ERUS (uT) y/o rmn (mrT)
o Grado de displasia del adenoma
o Morfologia microscdpica de la biopsia (tubular,Tubulo-velloso, velloso,
ADK)
o Morfologia macroscépica del tumor (plano, polipoide, sésil, ulcerado)
o Tamaio del tumor
o Distancia del margen proximal y distal del tumor al margen anal
o Localizacién por cuadrantes (posterior, anterior, lateral)
o TES tras polipectomia endoscépica
=  Grupo de indicacién preoperatoria
= Variables postoperatorias:

o Resultado definitivo de anatomia patoldgica tras TES

El estudio fue aprobado por el Comité local de Etica Institucional (CEIC: 2016-636) y
adaptado a criterios de la Declaracién de Helsinki. Se han seguido las directrices STROBE

para estudios observacionales.
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6.- ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliza el programa SPSS versidn 26. La recogida prospectiva de datos nos permite un
analisis sin presencia de valores perdidos. En la descripcién de las variables cuantitativas
se dieron los valores de la media y desviacion estdndar o mediana amplitud intercuartil
(AIC) y rango, cuando no se cumplian las condiciones de normalidad. Las variables
categoéricas se describieron en numeros absolutos y porcentajes. El andlisis estadistico
univariante de las variables cuantitativas, con grupos independientes, se realizd
mediante la T-test de Student, siempre y cuando cumpliese sus condiciones de
aplicacién. En caso contrario se aplicod la U Mann Whitney. Para variables categéricas se
utilizé la prueba de X2 de Pearson o estadistico exacto de Fisher, segun las condiciones.
Se ha considerado p<0.05 como estadisticamente significativo, con un intervalo de

confianza del 95%.

Aquellas variables con significacién estadistica o una tendencia con una p<0.2, fueron

introducidas en el andlisis multivariante.

Se utilizé un analisis de regresion logistica para obtener un modelo predictivo capaz de
identificar los factores que predicen el procedimiento de “adenocarcinoma superior a

T1).
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RESULTADOS

Completion Surgery in Unfavorable Rectal Cancer after Transanal Endoscopic
Microsurgery: Does It Achieve Satisfactory Sphincter Preservation, Quality of
Total Mesorectal Excision Specimen, and Long-term Oncological Outcomes?

Serra-Aracil X, Galvez Saldafia A, Mora-Lopez LL, Montes N, Pallisera-Lloveras A,
Serra-Pla S, Pericay C, Navarro-Soto S.
Dis Colon Rectum. 2021 Feb 1;64(2):200-208.

Cuartil Cirugia (Journal Citation Report): Primer
Factor de Impacto (Journal Citation Report-2020): 4,785.
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RESULTADOS

1.- ANALISIS DESCRIPTIVO

Durante el periodo estudiado han sido intervenidos de TEM 774 pacientes. En la figura
12 se describe el flow chart de los pacientes intervenidos de TEM segun grupos de
indicacion curativa. Con esta indicacidn, se ha intervenido 622 pacientes, 517 del grupo
| y 105 del grupo Il. En el grupo |, con diagnéstico definitivo de adenocarcinoma (ADK)
fueron 101(19.5%) de los que 40 (7.7 %) fueron pT1 de mal prondstico, pT2 o pT3 con
indicacion de CS. De estos, en 7 (1.3%) pacientes no se realizd CS por no aceptacion o
comorbilidad. En el grupo Il, 24 (22.9%) pacientes fueron pT1 de mal prondstico, pT2 o
pT3. De ellos, 2 (1.9%) no se realizé CS por no aceptacion o comorbilidad. Es decir, CS
fue indicada en 64/662 (9.7%) pacientes, sin embargo, tras exclusién por no aceptacion
o comorbilidad finalmente fue realizada en 55 pacientes (8.8%). En nuestra unidad

fueron intervenidos 26 (47.3%), el resto en los 18 diferentes centros de origen.
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Figura 12.- Diagrama de flujo de los pacientes del estudio

Pacientes intervenidos mediante cirugia endoscopica transanal (TEO/TEM).
Junio 2004-Diciembre 2018

N=774
Indicacién grupo IlI* Indicacién grupo IV* Indicaciop grupo v*
Consenso T2 ADK ADK paliativo Atipico
N=44 N=39 N=69
Indicacidn grupo I* Indicacidén grupo II*
Adenoma ADK Bajo grado T1
N=517 N=105
Patologia Definitiva Patologfa Definitiva Téﬁlggl'a DEf;nith/f Patologia Definitiva
Adenoma ADK ajo gra 00 ADK alto grado T1y >T1
N= 416 (80.5%) N= 101(19.5%) N= 81(77.1%) N= 24(22.9%)
. NO Precisan de CS
Patologia Definitiva Patologia Definitiva Precisan de CS N= 2 (1.9%).
ADK Bajo grado T1 ADK alto grado T1y >T1 _ . Debido a:

N= 61(11.8%) N= 40(7.7%) N=22 (21%) 1 (no acepta cirugia
radical)
1(Comorbilidad)

NO Precisan de CS Precisan de CS
N= 7 (1.3%). cirugia 33
Debido a: N=(6.4%)
4 (no acepta cirugia radical)
3 (Comorbilidad)
*Grupo I: lesiones rectales con biopsia que revela adenoma

y estadificacion TO-NO por ecografia endorrectal (u) y/o
resonancia magnética pélvica (mr). Estdn divididos por el
tamafio del tumor.

Grupo II: adenocarcinomas [bien dferenciados(G1) o
moderadamente diferenciados (G2)] y en estadio u-mrT0-1,
u-mrNO.

Grupo lll: indicacion por consenso, adenocarcinomas [bien
diferenciados (G1) o moderadamente diferenciados (G2)],
estadificados u-mrT2, u-mrNO. pag. 91
Grupo IV: indicaciones paliativas.

Grupo V: indicaciones atipicas

SERIE GLOBAL
PRECISAN DE CS
N=55 (8.8%)
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En la tabla 19 se analizan las variables demograficas de los pacientes y de la lesion TES
previa a la CS. Predomind el sexo varén con 33/55 (60%) con una mediana de edad de
67, IQR: 20 aiios. En la estadificacion preoperatoria del grupo |, 14 pacientes fueron
estadificados con sospecha de uT>1, en 3 de ellos uN1y en 5 pacientes la RMN mostraba
mrT>1. En todos ellos, una 22 biopsia fue realizada con resultado de adenoma, y el TES
indicado. Dos pacientes del grupo Il fueron estadificados como uT>1 pero mrT0-1 por lo
gue se indicé el TES. Los hallazgos patoldgicos tras TES mostraron pT2 en el 58.2%
(32/55). En escasos TES de los pacientes que realizaron una CS se apreciaron margenes

afectos, 4/55 (7.3%), sin diferencias entre los grupos | y II.
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Tabla 19.- Caracteristicas de los pacientes y tumores intervenidos de TES previo al rescate y por grupos
Grupo |, ADN: 33 (78%)

N2 Pacientes: 55

Grupo I, ADK: 22 (40%)

Hospital de referencia Nuestro Centro:19 Nuestro Centro:14 Nuestro Centro:5 0.48
(34.5%) (42.4%) (22.7%)
Remitido de otros Remitido de otros Remitido de otros
centros (18):36 | centros (13):19 (65.5%) | centros (11):17 (87.3%)
(65.5%)
Sexo: 0.23
Mujer 22 (40%) 15 (45.5%) 7 (31.8%)
Hombre 33 (60%) 18 (54.5%) 15 (68.2%)
Edad (afios). Mediana, 67, IQR: 20 (rango: 33- 67, IQR: 22 (rango: 33- 66, IQR: 18 (rango: 41- 0.93
IQR (rango) 84) 81) 84)
Tamaiio (cm) media,SD 4.6 (SD 1.9) 4.8 (SD 2.1) 4.3 (SD 1.6) 0.35
Cuadrante: 0.713
Anterior 18 (32.7%) 11 (33%) 7 (31%)
Lateral 25 (45.5%) 16 (48.5%) 9 (40.9%)
Posterior 12 (21.8%) 6 (18.2%) 6(27.3%)
Morfologia: 0.07
Plana 4(7.3%) 3(9.1%) 1(4.5%)
Polipoidea 12 (21.8%) 8 (24.2%) 4(18.2%)
Sésil 32 (58.2%) 21 (63.6%) 11 (50%)
Ulcerada 7 (12.7%) 1(3%) 6(27.3%)
uT uTO0-1: 38 (69.1%) uT0-1: 19 (57.6%) uTO-1: 19 (86.4%) 0.02
uT>1:17 (30.1%) uT>1/:14(42.4%) uT1/2:3(13.6%)
uN uNO: 52 (94.5%) uNO: 30 (90.9%) uNO: 22(100%) 0.2
uN1: 3 (5.5%) uN1: 3 (9.1%) uN1: 0 (0%)
mrT mrT0-1-2:33 (60%) mrT0-1-2:20 (60.6%) mrT0-1-2:13 (59.1%) 0.2
mrT2/3-3:6 (10.9%) mrT2/3-3:5 (15.2%) mrT2/3-3:1 (4.5%)
No se realizd mr: 16 No se realizé mr: 8 No se realizé mr: 8
(29.1%) (24.2%) (36.4%)
mrN rmNO:31 (56.4%) rmNO:17 (51.5%) rmNO: 14 (63.6%) 0.018
rmN1:8 (14.5%) rmN1:8 (24.2%) rmN1: 0 (0%)
No se realiza mr: 16 No se realiza mr: 8 No se realiza mr: 8
(29.1%) (24.2%) (36.4%)
Distancia margen anal. 7, 1QR: 6 (rango: 2-22) 7, IQR: 6 (rango: 2-11) 7, IQR: 5 (rango: 2-22) 0.46
(%)/Mediana, IQR
Morbilidad global TES 14 (25.5%) 8 (24.2%) 6(27.3%) 0.52
Clavien-Dindo 1:9(16.4%) I: 5(15.2%) 1: 4 (18.2%) 0.68
I1: 1(1.8%) I1: 1 (3%) I1: 0 (0%)
Illa: 0 (05) Illa: 0 (05) Illa: 0 (05)
lllb: 3 (5.5%) llib: 2 (6.1%) lllb: 1 (4.5%)
IVa: 1 (1.8%) IVa: 0 (1.8%) IVa: 1 (4.5%)
IVb: 0 (0%) IVb: 0 (0%) IVb: 0 (0%)
Morbilidad clinica 4 (7.3%) 2 (6.1%) 2(9.1%) 0.52
(Clavien-Dindo > Il)
Mortalidad 0(0%) 0(0%) 0(0%) 1
Patologia definitives T1 con factores de T1 con factores de mal T1 con factores de mal 0.14
después de TES mal prondstico: 8 prondstico: 5 (15.2%) prondstico: 3(13.6%)
(14.5%) T2:16 (48.5%) T2:16 (72.7%)
T2:32 (58.2%) T3:12 (36.4%) T3:2(13.6%)
T3:15 (27.3%)
Margenes afectos 4 (7.3%) 2 (6.1%) 2(9.1%) 0.52

SD: Desviacidn estandar. ADN: Adenoma. ADK: Adenocarcinoma. IQR: Rango intercuartilico.
U: ecografia endorectal. Mr: resonancia magnética: TES: Microcirugia Endoscdpica Transanal
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En la tabla 20 se describen las variables quirurgicas y de seguimiento de la CS. Existieron
4/55 (7.3%) pacientes perdidos del seguimiento (procedentes de otros centros que no
se ha podido recuperar la informacion). El tiempo mediano hasta que se realizé la CS
tras el TEM fue de 9 semanas, IQR: 5 (range: 3-38). Se realizaron 23 (45.1%) APR, de los
cuales, en 19/23 (82.6%), la lesidn inicial se localizaba a una distancia < 6 cm del margen
anal. La morbilidad global fue de 18/51 (35.3%), con una morbilidad clinica (Clavien
Dindo>Il) de 3/51 (5.9%), sin mortalidad postoperatoria. La estancia hospitalaria

mediana de la cirugia de CS fue de 7 dias, IQR: 6 (range: 4-60).

Tabla 20.- Variables quirturgicas y seguimientos de los pacientes intervenidos de rescate quirtrgico tras
TES

VELEL[S N2 Pacientes: 51

(%)/Mediana, IQR (rango)

Tiempo que transcurre desde TES hasta que se realiza CS 9, IQR: 5 (rango: 3-38)
(semanas)

Tipo de cirugia de finalizacién (CS) RAB 28 (54.9%)

RAP 23 (45.1%)

Distancia mediana a m.a. segun tipo CS RAB 8.5, 1QR:3 (rango: 4-22)

(cm) RAP 4, 1QR: 3 (rango (2-10)

Tipo de CS segun distancia m.a RAB>6 cm 24/28 (85.7%)

RAP> 6 cm 4/28 (4.3%)

RAB <6 cm 4/23 (17.4%)

RAP <6 cm 19/23 (82.6%)

Morbilidad Global post Operatoria 18/51 (35.3%)

Morbilidad Clinica (CI-D>l1) 3/51 (5.9%)

Morbilidad CI-D 0 33 (64.7%)

I 2 (3.9%)

I 13 (25.5%)

llla 0 (0%)

lib 2 (3.9%)

IVa 1(2%)

Vb 0 (0%)

Vv 0 (0%)

Mortalidad 0 (0%)

Estancia hospitalaria 7,1QR: 6 (range: 4-60)

Tiempo mediano de seguimiento (meses) 58, IQR: 77 (range: 137-2)

Recidiva local 2/51 (3.9%)

Metastasis a distancia 7/51 (13.7%)

Muerte por cancer de recto 4/51 (7.8%)

Muerte por otras causas 4/51 (7.8%)

IQR: Rango intercuartilico. TES: cirugia endoscopica transanal. M.a.: margen anal. RAB: Reseccidn anterior
baja. RAP Reseccion Abdomino-perineal. CL-D: Clavien-Dindo
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En la tabla 21 se describen los hallazgos patoldgicos definitivos de las piezas de CS. No
se encontrd tumor residual (pTO) en 28/51 (54.9%) y un mayor porcentaje de pT3 en
16/51 (31.4%). Adenopatias (pN1-2) en 9/51 (17.6%). Todos los pacientes con N1-2
tenian pT>2. El mesorrecto fue completo en 42/49 (85.7%), e incompleto en tan solo
3/49 (6.1%). El margen de reseccién circunferencial fue libre (mayor de 1mm) en 47/50
(94%).

Tabla 21.- Variables anatomo-patoldgicos pacientes intervenidos de Rescate quirurgico tras TEM

VELEL[S N2 Patients: 51
(%)/Median, IQR (range)
pT pTO 28/51 (54.9)
pT1 1/51 (2%)
pT2 6 /51 (11.8%)
pT3 16/51 (31.4%)
pT4 0/51 (0%)
pN pNO 42/51 (82.4%)
pN1 7/51 (13.7%)
pN2 2/51 (3.9%)
Calidad del mesorrecto Completo 42/49 (85.7%)
(missing 2) Casi completo 4/49 (8.2%)
Incompleto 3/49 (6.1%)
Margen circunferencial Afecto 2/50 (4%)
(missing 1) <1lmm 1/50 (2%)
Libre (>1mm) 47/50 (94%)
Adyuvancia post rescate 16/51 (31.4%)

pT: Estadio patoldgico del tumor. pN: Estadio patoldgico de adenopatias

El seguimiento mediano de la serie fue de 58 meses, IQR: 77 (range: 137-2). En dos
pacientes aparecio recidiva local 2/51 (3.9%), uno de ellos con un mesorrecto completo,
margen circunferencial libre, estadio pT3NO, fallecié por progresion de la enfermedad.
El otro paciente (pT3N1) con un mesorrecto incompleto, margen circunferencial libre,
desarrolldé ademas enfermedad sistémica hepdtica, que fue tratada mediante
guimioterapia y nuevo rescate quirudrgico, actualmente libre de enfermedad.

Metdstasis a distancia se presenté en 7/51 (13.7%) pacientes y mortalidad por cancer

de recto 4/51 (7.8%). De estos 4 pacientes, en 3 el mesorrecto fue integro, en todos, el
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margen circunferencial fue libre, sin embargo, todos ellos desarrollaron enfermedad a

distancia.

En la figura 13 se describen las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier de la recidiva

local, sistémica, muerte por cancer, supervivencia libre de enfermedad, muerte por otra

causa y mortalidad global. Respecto a la recidiva local (2/51), los dos casos aparecieron

en los primeros 23 meses. En relacién a la ausencia de recidiva sistémica y la

supervivencia libre de enfermedad fue del 83% y 86% respectivamente a 5 anos.

Figura 13.- Curvas de supervivencia

Funciones de supervivencia

1,0 ‘I-!:I-—H—{—f—[::_‘_
" =
-t Tt

0,87

0,74

0,64

Ivencia acum
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0,34

0,29

0,17

0,0

Factor supervivencia

- Recivdiva Local

Recidiva Sistemica

Muerte por Cancer de

recto

I Libre de enfermedad
Muerte por ofra causa
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Libre de enfermedad -
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0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120
Recidiva 51 44 35 32 29 23 22 18 14 10 8
Local
Recidiva 51 42 34 31 27 22 21 17 12 9 7
Sistémica
\VIVIad-Nolelgl 51 44 38 33 30 (24 (23 (18 (13 10 @ 8
cancer

Libre 51 40 37 32 29 24 22 18 13 10 8

enfermedad

(Vo dNold-N il 51 44 138 33 30 (24 23 18 [13 10 | 8
causas
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Preoperative Diagnostic Uncertainty in T2-T3 Rectal Adenomas and T1-T2
Adenocarcinomas and a Therapeutic Dilemma: Transanal Endoscopic Surgery, or
Total Mesorectal Excision?

Serra-Aracil X, Montes N, Mora-Lopez L, Serracant A, Pericay C, Rebasa P, Navarro-
Soto S.
Cancers (Basel). 2021 Jul 22;13(15):3685

Cuartil Oncologia (Journal Citation Report): Primer
Factor de Impacto (Journal Citation Report-2020): 6,639 .
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1.- ANALISIS DESCRIPTIVO

Durante el periodo de estudio se han intervenido 803 pacientes de TES. Distribuidos por
grupos de indicacion preoperatoria: 529 (grupo 1), 109 (grupo Il), 49 (grupo lll), 41 (grupo
IV), y 74 (grupo V). En el estudio se han sido incluido 638 pacientes pertenecientes a los
grupos |y Il (figura 1). Pacientes con duda diagndstica del grupo | de adenomas se han

observado 113 (21,4%) y 8 (7,3%) en el grupo Il de adenocarcinomas pT1.

Figura 7.- Diagrama de flujo de los pacientes del estudio y aquellos que pertenecen al

grupo duda diagnéstica de los grupos | y II.

Figure 1 . X
Pacientes Intervenidos de TES
803 pacientes
(2004-2021)
! . Grupo Il Grupo IV: Grupo V:
Gr;;go I: G rlj‘l.g; I: 49 pacientes 41 pacientes 74 pacientes
Grupo NO Duda Grupo Duda Grupo NO Duda Grupo Duda

Diagnéstica: Diagnéstica: Diagnéstica: Diagndstica:

416 (78,6%) 113 (21,4%) 1/01 (92,7%) 8 (7,3%)
pTO-1 pT2-3 pTO-1 pT2-3 pTO-1 pT2-3 pTO-1 pT2-3

391 25 96 17 82 19 6 2

(94,0%) (3] (85,0%) (15,0%) (81,2%) (18,8%) (75,0%) (25,0%)

En la tabla 15, se describen las caracteristicas demograficas de los pacientes y las

variables preoperatorias de los tumores correspondientes a los Grupos | y Il

En el grupo |, han sido DD a través de la ERUS (usT1-2, >2) 101 (19,1%) pacientes.
Mediante RMN (estadio superior a T2) en 45 (8,5%). Dentro de este grupo 17 (15 %)
fueron pT >1.

En el grupo Il de adenocarcinomas T1, han sido DD a través de la ERUS (usT1-2) existié

en 8 (28,4%). Dentro de este grupo 21 (19,3%) fueron adenocarcinomas pT >1.
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Tabla 15.- Caracteristicas de los pacientes demogrdficas y preoperatorias de los tumores

correspondientes a los Grupo

\'E]
Sexo (%)

slyll

iable
Mujer

Grupo | (n=529)

210 (39,7%)

Grupo Il (n=109)

53 (48,6%)

Hombre

319 (60,3%)

56 (51,4%)

Edad (afos). Mediana (IQR?; range)

70 (17; 31-91)

69 (15; 41-91)

IMC (Kg/m?) <30 411 (77,7%) 69 (63,3%)
>30 96 (18,1%) 36 (33,0%)
Distancia borde inferior al margen anal (cm). Mediana (IQR?; 7 (5; 0-22) 8 (5; 2-22)

range)

Tumoracion sobre canal anal

Tumoraciones por encima canal
anal (>4cm)

376 (71,1%)

89 (81,7%)

Tumoraciones sobre cana anal
(hasta 4cm)

153 (28,9%)

20 (18,3%)

Distancia al margen anal

Distancia al margen anal <6 cm

245 (46,3%)

35 (32,1%)

Distancia al margen anal entre 6- 252 (47,6%) 60 (55,0%)

12 cm

Distancia al margen anal >12cm 32 (6 %) 14 (12,8%)
Tamaiio (cm). Mediana (IQR”; range) 4(2;1-12) 3 (2;1-7)
Tamafio tumor por categorias Pequefio (> 5 cm) 141 (26,7%) 75 (68,8%)

Grande (>5cm) 58 (11%) 2 (1,8%)
Distancia borde superior al margen anal (cm). Mediana (IQR%; 11 (5; 3-25,5) 11 (4; 5-26)
range)
Tumores con borde superior a <15cm 424 (80,2%) 94 (86,2%)
15 cm margen anal >15cm 105 (19,8%) 15 (13,8%)
Localizacion del tumor por Anterior 144 (27,2%) 29 (26,6%)
cuadrante Lateral 238 (45,0%) 47 (43,1%)

Posterior 147 (27,8%) 33 (30,3%)
Morfologia de la lesion Plana/Polipoideaq 117 (22,1%) 44 (41,1%)

Sesil/Ulcerada 272 (51,4%) 34 (31,8%)

Displasia de los adenomas Bajo grado 233 (44,2%)

(n=527) Alto grado 294 (55,8%)

Morfologia de los adenomas Tubular 38 (7,3%)

(n=523) Tubulo-velloso 231 (44,2%)
Velloso 254 (48,6%)

Ultrasonografia rectal (us) usTO,usT1 400 (75,6%) 78 (71,6%)
usT1-2,2,3. 101 (19,1)%) 13 (%)
No valorable 28 (5,3%) 18 (16,5%)

Resonancia Magnética rectal T0,1,2 232 (43,9%) 42 (95,5%)

(mr) T>2 45 (8,5%) 2 (4,5%)

Duda diagnostica (us/ mr) No 416 (78,6%) 101 (92,7%)
Duda diagnostica (us/ mr) 113 (21,4%) 8(7,3%)

TES tras polipectomia

NO

505 (97,9%)

68 (64,8%)

Sl 11 (2,1%) 37 (35,2%)
Patologia tras TES Adenoma 420 (79,4%) 2 (1,9%)
Adenocarcinoma 104 (19,7%) 66 (61,1%)
*No patologia 5 (0,9%) 40 (37,0%)
pT >1 pTO-1 487 (92,1%) 88 (80,7%)
pT>1 42 (7,9%) 21 (19,3%)

AIQR: Interquartile Range. *No Patologia tras TES tras polipectomia.
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1.1.-ERUS Y RMN DE LOS PACIENTES CON“DUDA DIAGNOSTICA” EN RELACION
A LA PATOLOGIA DEFINITIVA

La tabla 16 describe los tumores con DD respecto a las pruebas ERUS y RMN vy

diagnodstico patoldgico definitivo tras TES.

En el grupo |, mediante ERUS de los 101 pacientes con DD no siempre que existidé un
diagndstico superior a usT1 la frecuencia de pT >1 no siempre se relacionaba. Mediante

RMN, cuando el diagndstico fue mrT2-3, el diagnédstico fue del 22,2% (4 de 18 pacientes).

En el grupo Il, de los ocho pacientes con DD, en siete la ERUS con usT1-2, dos fueron pT

superior a 1. Dos pacientes con DD mediante RMN, ninguno de ellos fue pT>1.

Tabla 16. Motivo de la duda diagnostica de los grupos I y Il

Variable Grupo | (n=113) Grupo Il (n=8)

Total | Adenomas pT1 pT>1 Total | No Patologia/ pT>1
pT1

Ultrasonografia | usT1-2 24 17 (70,8%) 2(8,3%) | 5(20,8%) 7 5(71,4%) 2 (28,6%)
rectal (us) usT2 61 39 (63,9%) | 16 (26,2%) 6 (9,8%)

usT3 16 8 (50%) 4 (25%) 4 (25%)

usN1 2 1 (50%) 1 (50%) 0 (0%)
Resonancia mrT2-3 18 10 (55,6%) 4(22,2%) | 4(22,2%) 2 0
Magnética
rectal (mr)

1.2.- ANALISIS UNIVARIANTE DE LAS DISTINTAS VARIABLES DEL PACIENTE Y DEL
TUMOR RESPECTO A LA “DUDA DIAGNOSTICA”

En la tabla 17 se estudié si existian variables del paciente y tumor relacionadas con la

variable duda diagndstica de los grupos |l y II.

En el grupo Il de adenocarcinomas T1, el escaso nimero de pacientes con duda
diagndstica hace que los resultados no tengan relevancia clinica, aunque no se hallé

ninguna variable con diferencias estadisticamente significativas.
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Tabla 17. Andlisis de los pacientes de los Grupos 1 y Il, respecto a duda diagnéstica.

Variable

Grupo | (n=529)

Grupo Il (n=109)

NO Duda Duda 4] NO Duda Duda p
Diagnéstica | Diagnostica Diagnéstica | Diagnostica
(n:416) (n:113) (n:101) (n:8)
Sexo (%) Mujer 173 (41,6%) | 37 (32,7%) ,104 | 50 (49,5%) 3(37,5%) | ,717
Hombre 243 (58,4%) | 76 (67,3%) 51 (50,5%) 5 (62,5%)
Edad (afios). Mediana (IQR; range) 70 (17;31- 71 (17;40- ,184 68 (15;41- | 74,5 (24;45- | ,569
91) 89) 91) 82)
IMC (Kg/m?2) <30 324 (81,2%) 87 (80,6% ,890 | 62 (63,9%) 7(87,5%) | ,259
>30 75 (18,8%) | 21 (19,4%) 35 (36,1%) 1(12,5%)
Distancia borde inferior al margen anal (cm). 7 (6; 1-22) 7 (5; 0-18) ,977 8(5;2-22) | 7,5(5;4-15) | ,704
Mediana (IQR; range)
Tumoracion sobre Tumoraciones por encima | 292 (70,2%) 84 (74,3%) ,415 83 (82,2%) 6(75,0%) | ,637
canal anal canal anal (>4cm)
Tumoraciones sobre cana 124 (29,8%) 29 (25,7%) 18 (17,8%) 2 (25,0%)
anal (hasta 4cm)
Distancia al margen | Distancia al margen anal 192 (46,2%) 53 (46,9%) ,715 32 (31,7%) 3(37,5%) | ,942
anal <6cm
Distancia al margen anal 197 (47,4%) 55 (48,7%) 56 (55,4%) 4 (50,0%)
entre 6-12 cm
Distancia al margen anal 27 (6,5%) 5(4,4%) 13 (12,9%) 1(12,5%)
>12cm
Tamaio (cm). Mediana (1QR; range) 4(2;1-12) 4(2;1-12) ,096 2,5(2;1-7) 3,9 (2;1-6) | ,018
Tamafio tumor > Pequefio (=5 cm) 260 (62,5%) 61 (54,0%) ,105 95 (94,1%) 5(62,5%) | ,018
5cm Grande (> 5 cm) 156 (37,5%) 52 (46,0%) 6 (5,9%) 3 (37,5%)
Distancia borde superior al margen anal (cm). 11(5; 3-25) 11(4,5; 4- ,654 10,5(4,5; 5- 10,5(3,7; | ,503
Mediana (IQR; range) 21) 26) 7,5-18)
Tumores con borde | <15cm 335 89 (78,8%) ,691 87 (86,1%) 7 (87,5%) 1
superior a 15 cm (80,5%%)
margen anal >15cm 81 (19,5%) 24 (21,2%) 14 (13,9%) 1(12,5%)
Localizacion del Anterior 110 (26,4%) 34 (30,1%) ,637 27 (26,7%) 2 (25,0%) | ,913
tumor por Lateral 187 (45,0%) 51 (45,1%) 43 (42,6%) 4 (50,0%)
cuadrante Posterior 119 | 28 (24,8%) 31 (30,7%) 2 (25,0%)
(28,6%%)
Morfologia de la Plana- Polipoidea 198 (47,9%) 48 (42,5%) ,339 57 (57,6%) 3(37,5%) | ,295
lesién Sesil-ulcerada 215 (52,1%) 65 (57,5%) 42 (42,4%) 5(62,5%)
Displasia de los Bajo grado 194 (46,9%) 39 (34,5%) ,339
adenomas (n=527) Alto grado 220 (53,1%) 74 (65,5%)
Morfologia de los Tubular/Tubulo-Velloso 217 (52,8%) 52 (46,4%) ,242
adenomas (n=523) Velloso 194 (47,2%) 60 (53,6%)
TES tras NO 396 (97,3%) | 109 (100%) 131 | 61(62,9%) 7(87,5%) | ,255
polipectomia Sl 11 (2,7%) 0 (0%) 36 (37,1%) 1(12,5%)
endoscodpica
Patologia tras TES Adenoma 349 (83,9%) 70 (61,9%) <,001 2 (2%) 0(0%) | ,288
Adenocarcinoma 63 (15,1%) 42 (37,2%) 60 (59,4%) 7 (87,5%)
SNo patologia 4 (1%) 1(0,9%) 39 (38,6%) 1(12,5%)
pT pT0-1 391 (94,0%) 96 (85,0%) ,003 82 (81,2%) 6(75,0% | ,649
pT>1 25 (6%) 17 (15,0%) 19 (18,8%) 2 (25,0%

IMC: Indice de masa corporal. IQR: Interquartile Range. ®No Patologia tras TES tras polipectomia . pT: Estadio
patoldgico del tumor (T), tras TES
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1.3.- ANALISIS UNIVARIANTE Y MULTIVARIANTE DE LAS DISTINTAS VARIABLES
DEL PACIENTE Y DEL TUMOR RESPECTO A LA VARIABLE DIAGNOSTICO
PATOLOGICO pT SUPERIORA 1

La tabla 18 se estudid si existian variables del paciente y tumor relacionadas con la

variable patoldgica definitiva de adenocarcinoma de recto pT superior a T1 en los grupos
Ly I,

En el grupo |, las variables displasia de alto grado, ERUS con diagndstico mayor a usT1ly

DD obtienen diferencias estadisticamente significativas con el riesgo de

adenocarcinomas pT superior a T1. En el grupo I, como en la tabla 18, el escaso numero

de pacientes con DD hace que los resultados no tengan relevancia clinica y por tal motivo

no se ha realizado analisis multivariante.

Tabla 18.- Andlisis univariante de los pacientes de los Grupos 1 y Il respecto a la
variable patoldgica de cdancer rectal T2-3.

Variable

Grupo Il (n=109)

pTO-1 pT >1 p pTO-1 (n:88) pT >1 p
(n:487) (n:42) (n:21)

Sexo (%) Mujer 195 (92,9%) 15(7,1%) | ,625 45 (84,9%) | 8(15,1%) | ,336

Hombre 292(91,5%) 27(8,5%) 43 (76,8%) | 13 (23,2%)
Edad (afios). Mediana (IQR; range) 70 (16;31- 67 (23;33- ,827 68,5 (17;45- 70 (14;41- ,564

91) 87) 91) 84)

IMC (Kg/m?2) <30 382 (92,9%) 29 (7,1%) | ,061 52 (75,4%) | 17 (24,6%) ,126

>30 83 (86,5%) 13 (13,5%) 32 (88,9%) 4(11,1%)
Distancia borde inferior al margen anal (cm). 7 (5; 0-22) | 7,5(6; 2-12) ,603 8(4;3-19) | 6(4;2-22) ,011
Mediana (IQR; range)
Tumoracion sobre Tumoraciones por encima | 346 (92,0%) 30 (8%) 1 75 (84,3%) | 14 (15,7%) ,062
canal anal canal anal (>4cm)

Tumoraciones sobre cana 141 (92,2%) 12 (7,8%) 13 (65,0%) 7 (35,0%)

anal (hasta 4cm)
Distancia al margen | Distancia al margen anal 230 (93,5%) 16 (6,5%) | ,026® 25(71,4%) | 10(28,6%) ,171
anal <6cm

Distancia al margen anal 257 (90,8%) 26 (9,2%) 63 (85,1%) | 11 (14,9%)

>6 cm
Tamaiio (cm). Mediana (IQR?; range) 4(2;1-12) 5(3; 1-11) ,168 2(3;1-6) 4(3;2-7) | <,001
Tamano tumor por | Pequefio (>5cm) 301 (93,8%) 20 (6,2%) ,099 85 (85,0%) | 15 (15,0%) ,002
categorias Grande (>5 cm) 186(89,4%) | 22 (10,6%) 3(33,3%) | 6(66,7%)
Distancia borde superior al margen anal (cm). 11(5,1; 3- 12 (4,1; 6- ,264 10,75 (4; 5- 11 (3,9; 5- ,893
Mediana (IQR; range) 25) 17) 21) 26)
Tumores con borde | <15cm 390 (92,0%) 34 (8%) 1 75(79,8%) | 19 (20,2%) ,731
superior a 15 cm >15cm 97(92,4%%) 8(7,6%) 13 (86,7%) 2 (13,3%)
margen anal
Localizacion del Anterior 132 (91,7%) 12 (8,3%) ,399 20 (69,0%) 9(31,0%) ,143
tumor por Lateral 216 (90,8%) 22 (9,2%) 41 (87,2%) 6(12,8%)
cuadrante Posterior 139 (94,6%) 8 (5,4%) 27 (81,8%) | 6 (18,2%)
Morfologia de la Plana- Polipoidea 231 (93,9%) 15 (6,1%) ,149 57 (95,0%) 3(5,0%) | <,001
lesion Sesil-ulcerada 253(90,4%) 27 (9,6%) 29 (61,7%) | 18(38,3%)
Displasia de los Bajo grado 223 (95,7%) 10 (4,3%) ,006
adenomas (n=527) Alto grado 262 (89,1%) 32 (10,9%)

Tubular/Tubulo-Velloso 251 (93,3%) 18 (6,7%) ,333
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Morfologaa de los Velloso 231 (90,9%) 23 (9,1%)

adenomas (n=523)

Ultrasonografia usTO,usT1 375 (93,8%) 25 (6,3%) ,015

rectal (us) usT1-2,2,3. No Valorable 112(86,8%) 17 (13,2%)

Resonancia 70,1,2 214 (92,2%) 18 (7,8%) ,245

Magnética rectal T>2 39(86,7%) 6 (13,3%)

(mr)

Duda diagnostica No 391 (94,0%) 25(6%) | ,003 82(81,2%) | 19(18,8%) | ,649
(us/mr) Duda diagnostica (us/mr) 96(85,0%) 17 (15%) 6 (75,0%) 2 (25%)

TES tras NO 35 (93,1%) 35 (6,9%) ,183 48(70,6%) | 20(29,4%) | <,001
polipectomia Sl 2 (81,8%) 2 (18,2%) 37 (100%) 0 (0%)
endoscopica

IMC: Indice de masa corporal. IQR: Interquartile Range. pT: Estadio patoldgico del tumor (T), tras TES. pT > 1: Grupo
de pacientes con diagnéstico patolégico de adenocarcinoma superior a T1 (pT > 1). ®Likelihood Ratio

Tras el analisis multivariado del grupo |, se han incluido todas las variables con
significancion de p <0,2 para la variable adenocarcinoma pT superior a 1. Los factores
predictivos obtenidos fueron: duda diagndstica (OR 2,3; IC 95% 1,1-4,7), adenoma con
displasia de alto grado (OR 2,4; IC 95% 1,1-5,2) y tamafio tumoral>5 cm (OR 2,3; IC95%
1,1-4,6).
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La TES es una técnica minimamente invasiva descrita para la escision local de tumores
rectales, hasta 20 cm del margen anal. Su principal ventaja es su baja morbilidad,
mortalidad y mejor calidad de vida en comparacién con la TME. En un reciente estudio
realizado por nuestro centro la morbilidad global de la TES fue del 23,6% de la
clasificacién Clavien—Dindo, con una morbilidad clinicamente relevante (Clavien—Dindo
>II) del 5,6%, una mortalidad de 0,3% (113). Este procedimiento no provoca alteraciones
genitourinarias ni la necesidad de ostomias temporales o definitivas, lo que permite

introducir en programas de cirugia ambulatoria o de un dia de ingreso hospitalario (113).

Aunque la TME es el tratamiento estandar del cancer de recto, con un buen control de
la enfermedad, va asociada en ocasiones a ostomias permanentes o temporales, una
mortalidad que la oscila entre el 1y el 7%, una morbilidad relevante superior al 30%. La
mediana de la estancia hospitalaria es de 8 dias en la cirugia laparoscépica y de 9 dias
en la cirugia abierta (140). Se ha podido observar en varios estudios que mds del 50% de
estos pacientes experimentan alguna forma disfuncion urinaria y sexual (141) (142)
(143). Entre el 30% y el 55% de estos pacientes tienen sintomas graves de LARS después
de completar la cirugia de preservacion anal, que puede durar varios afos, lo que

provoca un gran impacto negativo en su calidad de vida (144) (145).

Existen distintos dispositivos técnicos de TES, la inicialmente disefiada por Buess se
denominada microcirugia endoscépica transanal (TEM). Posteriormente, con la
intencién de simplificar el utillaje y el coste del mismo se describié la operacién
endoscdpica transanal (TEO) (146) y la cirugia transanal minimamente invasiva (TAMIS)
(115). Todos estos utillajes de TES, permiten la creacion de un neumorrecto donde los
margenes de la lesidn se pueden definir con precisién. En comparacion con la reseccién
endoanal clasica, la TES obtiene unos resultados de los margenes libres y escisién en una
sola pieza del 90% y 94% respectivamente frenteal 71%y 65% de la reseccion endoanal
cldsica (147). Entre los distintos dispositivos TES, no se han encontrados diferencias

clinicamente relevante respecto a estos resultados (148) (149)

Los pdlipos adenomatosos del recto se consideran lesiones premalignas con riesgo de
convertirse en adenocarcinoma. La deteccidén y extirpacidn precoces son los mejores
medios para evitar la aparicion de adenocarcinoma infiltrante (150). En estudios de

nuestro grupo y el de Absar (151) (114) (152), la tasa de adenocarcinomas invasivos en
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los pdlipos adenomatosos de recto fue cercano al 20%. Por lo tanto, es probable que
casi uno de cada cinco tumores rectales con biopsia de adenoma sea un adenocarcinoma
invasivo. En relacion al cdncer de recto, la probabilidad de invasidon linfatica en los
tumores rectales superiores a T1 es elevada (con tasas entre 12y 28% en el T2, y entre
36 y 79% en T3). Por ello la TES no ha obtenido buenos resultados oncoldgicos,
apareciendo recurrencias que varian del 20 al 45% (112), por lo que la TME es la cirugia

de elecciéon en tumores >T1.

La estadificacion precisa de los tumores de recto es esencial para seleccionar a los
pacientes que se pueden beneficiar de la TES. La ecografia endorrectal (ERUS) y la
resonancia magnética pélvica (RMN) son las principales herramientas de diagndstico
para establecer la profundidad del tumor (T) y la invasidn linfatica local (N). La ERUS ha
demostrado ser mas precisa que la RMN para determinar la profundidad de la lesion,
especialmente en tumores en estadio temprano (estadio 1), y se considera la prueba de

eleccidn para seleccionar pacientes con tumores rectales para TES (42).

Sin embargo, a pesar de las mejoras en las técnicas de imagen, la precisién de la
estadificacion preoperatoria no es definitiva, y hay un porcentaje variable de pacientes
subestadificados que requerirdn una cirugia completa TME (153). La precisién de la ERUS
en la estadificacion del cancer de recto varia del 63 al 96% para Ty del 63 al 85% para N
(44). En otro estudio se demuestra que la precisién de la ERUS en la seleccion de
pacientes para TES, son inferiores parala T y oscilan entre el 37-95% (153). En un estudio
de nuestro grupo las cifras de precision encontradas fueron del 78%. Con valores de

sensibilidad del 83.78% y un valor predictivo positivo (VPP) fueron del 91.3 % (46).

Son muchos los estudios que concluyen que la ERUS tiene tendencia a la
sobreestadificaciéon y la atribuyen a la biopsia preoperatoria y a la inflamacion
peritumoral que hace dificil distinguirla de la infiltracién neoplasica (154) (155). Esta
sobreestadificacién se relaciona con un mayor riesgo de sobretratamiento, lo que
significaria realizar TME innecesarias. Segun la literatura, las cifras publicadas son muy
variables y oscilan entre el 0% y el 50 %. En el estudio de nuestro grupo, la

sobreestadificacidon alcanzé el 10,9% (46).

La infraestadificacidon de la ERUS, se ha atribuido frecuentemente a la realizacién de una

ecografia incompleta principalmente por estenosis de la luz rectal. Las frecuencias de
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infraestadificacion publicadas oscilan entre el 0% y el 32.7%. En nuestro estudio fue del

8.08% (46).

La RMN es actualmente la prueba de eleccidn para la estadificacion del cdncer de recto,
debido a que no es observador dependiente y las imagenes pueden ser comparables.
La precision de la estadificaciéon en la T oscila del 65 al 86%. La RMN es particularmente
precisa para los tumores T3 y T4, con una sensibilidad para predecir el T3 que varia entre

80y 86 %, y una especificidad entre el 71y el 76% (156).

Sin embargo, existen escasos estudios en la literatura sobre la estadificacion mediante
RMN de tumores rectales premalignos y cancer de recto inicial por la dificultad en la
distincién entre el T1y T2. Este hecho es debido a la dificultad de poder diferenciar entre
mucosa- submucosa y la muscular. Aunque una sobreestadificacion es mds segura en el
tratamiento del cdncer de recto que una subestadificacidn, en el caso de un tumor
adeno-velloso rectal la primera situacion conduce a una cirugia abdominal de TME

innecesaria.

Raynaud et al. en uno de los pocos estudios sobre la estadificacion de tumores adeno-
vellosos mediante RM, considera que esta prueba no debe utilizarse como Unica técnica
de imagen en la estadificacidn preoperatoria, sino como un complemento de la ERUS,
ya que en su estudio se sobreestadificaron estas lesiones en mas de la mitad de los

pacientes (43).

En nuestro protocolo no indicamos la RMN en todos los tumores adeno-vellosos
rectales. Sdélo se indica en pacientes candidatos a TES cuando la ERUS no es valorable,
existe duda diagndstica y ante el posible riesgo de perforacion de la cavidad peritoneal

(157).

Esta falta de completa precisién con la ERUS y la RMN crea situaciones de “duda
diagndstica” (DD), generandonos casos de posible sobreestadificaciéon y con ello de
sobretratamiento. Es estos casos de DD deberemos elegir entre 2 técnicas quirurgicas
muy diferentes y que comportan una morbimortalidad muy diferentes (necesidad de
ostomias, alteraciones genitourinarias, etc.). Nuestro grupo planteé que llegado el
momento, optariamos por cirugias mas conservadoras como el TES, mas aceptadas por

los pacientes, o nos decidimos por ser mds agresivos y realizar una cirugia TME, que
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muchas veces conllevan una ostomia temporal o definitiva? Porque no nos olvidemos
que si en el andlisis anatomopatoldgico definitivo finalmente sale un cancer de estadio
inicial que con TES podriamos haber solucionado, ya se habra realizado una cirugia de
elevada morbilidad y con importante repercusion para el paciente. Pero tambié nos
plantedbamos de sin son muchos pacientes que presentan DD? Podriamos evitar el

sobretratamiento en muchos pacientes?

Por otro lado y aunque nos preocupe que los pacientes presenten mejor calidad de vida,
no nos debemos olvidar de ofrecer el mejor resultado oncolégico y no empeorar su
prondéstico final, por lo que también nos planteamos que en los casos que se realiza TES,
pero el resultado patoldgico definitivo acaba siendo >a T1 o T1 con factores de mal
prondstico, que posteriormente precisa de completar la cirugia, obtenemos los mismo

resultados oncoldgicos a largo plazo que si hubiéramos realizado cirugia TME primaria?

Otra cuestion que nos planteamos es si la morbilidad de la CS se ve aumentada por la

realizacion de TES previa.

Ante todas estas dudas y para poder ofrecer la mejor opcion terapeutica se plantearon
estos 2 estudios, porque sin poder asegurar que la CS es segura y no nos empeora el
pronético oncoldgico, no podemos priorizar el manejo conservador con TES en los casos

de duda diagnéstica.

Como hemos expuesto en el anterior apartado, podemos ver que el grupo | de
adenomas, hemos descrito duda diagndstica en 113 pacientes (21,4%). En este grupo el
diagnéstico patoldgico definitivo de adenocarcinoma superior a T1, fue en 17 pacientes
(15,0%), que indicaba el completar la cirugia a TME. Comparativamente, en el grupo sin
duda diagndstica fue en 25 pacientes (6%), con diferencias estadisticamente
significativas. En la tabla 17 hemos intentado describir las diferentes variables del
paciente o del tumor relacionada con el grupo de duda diagndstica, no encontrando
variables con una significacidn clinica relevante. En la tabla 18, se han estudiado aquellas
variables del grupo | relacionadas con el riesgo de obtener en la patologia definitiva un
adenocarcinoma superior a T1. Tras realizar un analisis de regresion logistica, los
factores predictivos de invasion han sido duda diagndstica, adenoma con displasia de

alto grado y tamafo tumoral>5 cm.
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Intentando dar respuesta a la hipdtesis del estudio, de si tratar estos pacientes con TES
o TME, en los pacientes del grupo | con duda diagnéstica, indicamos TES como primera
opcién quirdrgica aunque existe un riesgo de completar la cirugia a TME en el 15% y una
OR 2,3; IC 95% 1,1-4,7. Ya que en el 85 % de los pacientes se ha realizado la cirugia
correcta de TES. Estudios recientes de la literatura sobre completar la cirugia TME tras
TES, demuestran que los resultados de morbilidad, mortalidad postoperatoria y
oncolégicos son similares a los pacientes con TME de inicio, siempre cuando se realiza

en las primeras 9 semanas tras la TES (133) (153).

En el grupo Il de pacientes con duda diagnéstica, la guia clinica de la NCCN-2021 (94),
indica realizar TME. En el estudio que presentamos, la tasa de duda diagndstica en este
grupo es inferior al grupo |, apareciendo en 8 (7,3%) pacientes. De estos ocho pacientes
seis fueron pT1 y dos tuvieron que completar la cirugia a TME. Aungue son pocos casos,
debera tenerse en cuenta que en el caso de haber seguido las guias clinicas 6 de 8

pacientes se hubieran realizado un sobretratamiento con TME.

Debido a que esta situacidon no es frecuente, estudios multicéntricos con una mayor
casuistica, podrian confirmar esta estrategia terapéutica de iniciar el tratamiento

mediante TES conociendo el riesgo de tener que completar la cirugia a TME.

Respecto al estudio de cirugia de finalizacién (CS) que presentamos con 55 pacientes,
representa una de las series mas importantes de CS, donde destacamos una
homogenizacidn en los criterios de indicacion TES, técnica TME y CS. No conocemos
datos en la literatura que informen sobre el porcentaje de pacientes que tras TES con
intencidn curativa requieran CS. En nuestro estudio podemos ver que este porcentaje
de pacientes es bajo, en 64 pacientes de 662 (9.7%). Sin embargo, es diferente si
hablamos de pacientes del Grupo | (biopsia de adenoma), donde la CS fue en 40
pacientes de 517 (7.7 %), que en el grupo |l (biopsia de adenocarcinoma) que se alcanza
en 24 pacientes de 105 (22.9%).

No existe un claro consenso en relacién al tiempo entre la cirugia TES y la CS. Se han
descrito tiempos desde 2.4 semanas hasta 6 meses. Hompes et al. (158) recomiendan
realizar la cirugia una vez la cirugia del TEM haya cicatrizado. Hanloser et al (159) realizan
la CS en 30 dias desde la cirugia TES con el objetivo que no comprometa el resultado

oncolégico en comparacién con la cirugia radical TME primaria. Nuestro tiempo
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mediano para realizar la CS fue de 9 semanas. Esta variabilidad es consecuencia a que
muchos de los pacientes la CS fue realizada en su centro de origen. Como apreciamos
en la literatura y en nuestros resultados no creemos que tiempo sea un hecho influya
decisivamente en los resultados oncoldgicos.

La morbilidad postoperatoria tras la CS en nuestra serie fue de 18/51 (35.3%), inferior a
otros estudios (133) (158). Estas cifras son comparables a las descritas en pacientes de
cirugia de TME inicial, asi en el estudio COLORS Il (140), se describe con un 37y 40 % en
cirugia abierta y laparoscépica respectivamente. Muchos autores han atribuido una
mayor morbilidad de la CS a la escisidn local previa (137). Piessen et al (136) sugirié que
la escision local con exéresis de pared completa, aumentaba la morbilidad especifica del
sitio quirdrgico, especialmente el absceso pélvico, debido a que el defecto en la pared
rectal no se suturd. Esta circunstancia no se ha apreciado en nuestro estudio, ya que de
rutina realizamos el cierre del defecto. Nuestro grupo defiende la escision de pared
completa por el elevado porcentaje de adenocarcinoma en adenomas de recto (18,8%)
(151). En este estudio, la mitad fueron pT1, por lo que estos casos la cirugia local de
pared completa se considera curativa. Sin embargo, como hemos descrito, esta
reseccion no debe penetrar en la grasa perirrectal. Este tipo de exéresis y el cierre
sistematico del defecto, podria explicar nuestra menor morbilidad (151).

La TES genera una reaccion inflamatoria local y cicatricial, mds pronunciado cuando se
realiza cerca del margen anal. Tal como se ha descrito en estudios previos (138), esta
distorsion anatdmica afecta a la necesidad de extender la reseccion que implica
procedimientos quirurgicos mas extensos, con cifras de APR que oscilan entre 9.8% vy
50.8% (132) (139). Estamos de acuerdo con esta circunstancia, por ello nuestros
resultados se encuentran cerca del limite superior publicado (45.1%). Sin embargo, hay
que indicar que el 82.6% de los pacientes en los que se realizé APR presentaban un
tumor localizado a una distancia £ 6 cm del margen anal. Hemos de tener presente que
la serie que presentamos se remite desde el 2004, por lo que actualmente, con las
técnicas de TME transanal, este porcentaje seria inferior, en lo que se ha venido a llamar
“Completion Transanal-TME” (cTaTME) (160).

Respecto a la calidad de mesorrecto, estos cambios cicatriciales tras TES podrian impedir
una diseccidon adecuada del mesorrecto a lo largo de la fascia mesorectal (161) (139). No

obstante, nuestros resultados de mesorrecto completo fueron bastante dptimos, en
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42/49 (85.7%), con un alto porcentaje de margen circunferencial libre, 47/50 (94%).
Estos resultados son mejores que los publicados por otras series de CS con el 63.2%
(162) y 63.9% (158). Y son similares al estudio COLOR Il en la cirugia electiva inicial con
un 88% de las ETM (140) (163).

Como en otros estudios no encontramos enfermedad residual en algo mas de la mitad
de las piezas de CS en el 54.9 %. Observamos invasién de adenopatias en 9/51 (17.6%),
algo inferior a las descritas en la literatura con 44 sobre 166 (27%) (132).

En cuanto a los resultados de seguimiento oncolégico, a pesar de existir tantos centros
involucrados, solo en cuatro pacientes de otros hospitales (4/55, 7%), no pudimos tener
el seguimiento. En la literatura, se ha descrito una recurrencia local y sistémica tras la
CS, del 5% y 14% a 5 afios respectivamente. Un porcentaje de pacientes libre de
enfermedad y supervivencia superior al 75% (132). En nuestra serie, con un seguimiento
mediano de 58 meses, s6lo 2 pacientes (3.9%) presentaron recidiva local, ambos con
estadio Il y Il (pT3NO y pT3N1). Respecto a la recurrencia sistémica 7/51 (13.7%). Por lo
gue nuestras cifras son comparables con las tasas publicadas tanto tras CS como
después de cirugia radical primaria (132) (140). En tanto que, las tasas de supervivencia
libre de enfermedad a 5 afios de nuestra serie con un 84%, fueron igualmente
equiparables (132).

La realizacién de estos dos estudios nos abre paso para el inicio de nuevos estudios como
puede ser ver la correlacion del estudio morfdldgico y de la localizacién de los tumores
rectales mediante RMN versus rectoscopia rigida y los hallazgos intraquirurgicos.
También se podria valorar la correlacion de la valoracion radioldgica e informacidn dada

por diferentes radidlogos y ver si es radidlogo dependiente.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacién de ambos estudios es su caracter retrospectivo, aunque la
introduccidn prospectiva de los datos aseguré la ausencia de casos perdidos. Su principal
fortaleza es que se trata de un estudio unicéntrico, con homogeneidad de los casos y
una amplia muestra de casos, que aborda una situacion que serd cada vez mas frecuente

con la implantacién de programas de cribado del cancer colorrectal en todo el mundo.
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DISCUSION

Otra limitacidn que podemos destacar del estudio de CS, es que la mitad de los pacientes
la CS fue realizada en su hospital de origen. Esta circunstancia supuso un retraso y una
heterogeneidad en la CS, que podria influir en los resultados oncolégicos, a pesar que

los resultados definitivos fueron favorables.
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CONCLUSIONES

Dado los resultados obtenidos en ambos estudios podemos concluir que:

1.- Ante un tumor adenovelloso rectal con DD, a pesar de tener el doble riesgo de un
resultado patoldgico de adenocarcinoma definitivo mayor a pT1, la indicacion inicial es
la TES. Ya que en el caso de haber de completar la cirugia a TME, esta cirugia tras TES no
se aumenta la morbilidad postoperatoria ni pronéstico oncolédgico que si se hubiera
realizado en primera instancia.

2.- En el caso de existir duda diagndstica en un adenocarcinoma de recto entre T1-2, NO
en el estudio actual, no tenemos muestra suficiente de pacientes para poder establecer
una conclusién definitiva. Sin embargo, la tendencia que observamos es de seguir la
misma filosofia del grupo | y sentar la indicacién de TES como primera eleccién. Pues
como hemos comentado se evitarian sobretratamientos innecesarios.

3.- La cirugia de finalizacidn en pacientes con cancer de recto tras TEM es relativamente
baja.

4.- La cirugia de finalizacion es un procedimiento quirdrgicamente comparable a la
cirugia primaria en términos de morbilidad postoperatoria, calidad del TME y resultados
oncolégicos a largo plazo.

5.- Se relaciona con un porcentaje mayor de APR en localizaciones limites que

actualmente con las nuevas técnicas de cTaTME, podrian disminuirse.
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BACKGROUND: Unfavorable adenocarcinoma after
transanal endoscopic microsurgery requires “completion
surgery” with total mesorectal excision. The literature on
this procedure is very limited.

OBJECTIVE: This study aims to assess the percentage
of transanal endoscopic microsurgery that will require
completion surgery.

DESIGN: This is an observational study with prospective
data collection and retrospective analysis from patients
who were operated on consecutively.

SETTINGS: The study was conducted at a single academic
institution.

PATIENTS: Patients undergoing transanal endoscopic
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performance of transanal endoscopic microsurgery,
and completion surgery indication 3 to 4 weeks after
transanal endoscopic microsurgery.

RESULTS: Seven hundred seventy-four patients underwent
transanal endoscopic microsurgery, 622 with curative
intent (group I: adenoma, 517; group II: adenocarcinoma,
105). Completion surgery was indicated in 64 of 622
(10.3%) patients: group I, 40 of 517 (7.7%) and group

I1, 24 of 105 (22.9%). After applying exclusion criteria,
completion surgery was performed in 55 patients (8.8%).
Abdominoperineal resection was performed in 23 (45.1%);
the initial lesion was within 6 cm of the anal verge in 19

of these 23 (82.6%). The clinical morbidity rate (Clavien
Dindo> II) was 3 of 51 (5.9%). Total mesorectal excision was
graded as complete in 42 of 49 (85.7%). The circumferential
resection margin was tumor-free in 47 of 50 (94%). Median
follow-up was 58 months. Local recurrence was recorded in
2 of 51 (3.9%) and systemic recurrence was recorded in 7 of
51 (13.7%); 5-year disease-free survival was 86%.

LIMITATIONS: The limitations are defined by the study’s
observational design and the retrospective analysis.

CONCLUSION: The indication of completion surgery after
transanal endoscopic microsurgery is low, but is higher in
the indication of adenocarcinoma. Compared with initial
total mesorectal excision, completion surgery requires

a higher rate of abdominoperineal resection, but has
similar postoperative morbidity, total mesorectal excision
quality, and oncological results. See Video Abstract at
http://links.lww.com/DCR/B423.

Diseasks OF THE COLON & RECTUM VOLUME 64: 2 (2021)
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CIRUGIA COMPLEMENTARIA EN CANCER DE RECTO
DESFAVORABLE DESPUES DE UNA TEM: éSE OBTIENE
SATISFACTORIAMENTE PRESERVACION DEL ESFINTER,
CALIDAD DE MUESTRA DEETM Y RESULTADOS
ONCOLOGICOS A LARGO PLAZO?

ANTECEDENTES: El adenocarcinoma con evolucion
desfavorable luego de una de microcirugia endoscopica
transanal (TEM) requiere “cirugia de finalizacién” con
la excisién total del mesorecto. La literatura sobre este
procedimiento es muy limitada.

OBJETIVO: Evaluar el porcentaje de microcirugia
endoscopica transanal que requerié cirugia completa.

DISENO: Estudio observacional con recoleccién
prospectiva de datos y analisis retrospectivo de pacientes
operados consecutivamente.

AJUSTES: El estudio se realizé en una sola institucién
académica.

PACIENTES: Aquellos pacientes sometidos a microcirugia
endoscopica transanal desde junio de 2004 hasta
diciembre de 2018 que luego requirieron excison toztal
del mesorecto.

PRINCIPALES MEDIDAS DE RESULTADO: Todos los
pacientes siguieron el mismo protocolo: estudio
preoperatorio, indicacién de microcirugfa endoscépica
transanal con intencion curativa, realizacién de
microcirugia endoscopica transanal e indicacion de
cirugfa complementaria 3-4 semanas después de la
microcirugia endoscépica transanal.

RESULTADOS: Setecientos setenta y cuatro pacientes
fueron sometidos a microcirugia endoscopica transanal,
622 con intencion curativa (grupo I, adenoma: 517, grupo
11, adenocarcinoma: 105). la cirugia complementaria fué
indicada en 64/622 (10.3%), grupo I: 40/517 (7.7%) y
grupo II 24/105 (22.9%). Después de aplicar los criterios
de exclusion, la cirugia complementaria se realizé en 55
pacientes (8,8%). La reseccién abdominoperineal fué
realizada en 23 (45,1%); en 19 de estos casos 23 (82,6%)
la lesi6n inicial se encontraba dentro los 6 cm del margen
anal. La tasa de morbilidad clinica (Clavien-Dindo > II)
fue de 3/51 (5,9%). La excision total del mesorecto se
calificé como completa en 42/49 (85,7%). El margen de
reseccion circunferencial se encontraba libre de tumor
en 47/50 (94%). La mediana de seguimiento fue de 58
meses. La recurrencia local se registré en 2/51 (3.9%) y la
recurrencia sistémica en 7/51 (13.7%); La supervivencia
libre de enfermedad a 5 anos fue del 86%.

LIMITACIONES: Todas definidas por el disefio
observacional y el analisis retrospectivo del mismo.

CONCLUSION: La indicacion de completar la cirugia
después de una TEM es baja, pero es mds alta cuando
la indicacion es por adenocarcinoma. En comparacion
con la excision total del mesorecto inicial, la cirugia
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complementaria requiere una tasa mas alta de reseccién
abdominoperineal, pero tiene una morbilidad
postoperatoria, una calidad de excision total del
mesorecto y resultados oncolégicos similares. Consulte
Video Resumen en http://links.lww.com/DCR/B423.
(Traduccion—Dr. Xavier Delgadillo)

KEY WORDS: Completion surgery; Rectal cancer;
Transanal endoscopic microsurgery; Transanal
endoscopic operation; Salvage surgery; Unexpected
adenocarcinoma.

makes it possible to identify patients who will ben-

efit from transanal endoscopic microsurgery (TEM).
Despite improvements in imaging techniques, however, the
accuracy of preoperative staging is not definitive, and there
is still a variable percentage of understaged patients who
will require completion surgery (CS), as defined by Jones
et al.! The number of publications on CS in that systematic
review was noticeably low; in fact, none of the studies per-
formed to date have large patient samples, and the results
regarding postoperative morbidity, quality of total mesorec-
tal excision (TME) specimens, sphincter preservation, and
oncological results are sometimes contradictory.>> Nor are
there any data in the literature that reflect the percentage of
patients undergoing TEM who will require a CS.

Since the beginning of our experience with TEM, we
have considered that the percentage of patients undergo-
ing the procedure who will later require CS would be low,
and that the therapeutic quality of CS would not be lower
than the initial TME. The aim of the present study was to
assess these issues with regard to CS, based on a long-term
series of patients with homogeneous criteria undergoing
TEM with curative intent. We also wished to compare our
data with those of previous reports in the literature.

Precise rectal cancer staging is essential because it

MATERIALS AND METHODS

This was an observational study with prospective data
collection and retrospective analysis of patients under-
going TEM and subsequent CS between June 2004 and
December 2018. All patients with rectal tumors scheduled
for TEM were studied and treated by the same team of
expert coloproctology surgeons at the Colorectal Unit of
the Parc Tauli University Hospital.®

The preoperative staging was performed by endorec-
tal ultrasound (u). In 2007, pelvic MRI (mr) was included
in our study protocol, which is now performed selectively
in patients with preoperative adenocarcinoma biopsy or
preoperative adenoma biopsy and uT>1, nonevaluable
endoscopic ultrasound (EUS), and/or a risk of perforation
into the peritoneal cavity.”

pag. 121



202

Tumors were classified into preoperative indication
groups for TEM, from I to V: group I (curative intent),
lesions with adenoma biopsy and uT0-1NO ultrasound
staging; group II (curative intent), low-grade adenocarci-
nomas with uT0-1NO staging; group III (consensual indi-
cation), adenocarcinomas with uT2NO staging; group IV,
palliative indication; and group V, atypical indications.5®

The following inclusion criteria were applied for CS:
Patients with indication of TEM from preoperative groups
I and II with pathology report after TEM of pT1 with
poor prognostic factors (poor tumor differentiation; pres-
ence of lymphatic, perineural, or vascular invasion; and
tumor budding and fragmentation of the specimen dur-
ing surgery that prevented the pathologist from assessing
the degree of tumor infiltration),” pT2, or pT3 (Fig. 1).
Patients with CS criteria who, due to comorbidity or high
surgical risk, were unsuited for TME; who were undergo-
ing neoadjuvant treatment; and who declined CS or did
not provide signed informed consent were excluded.

Transanal endoscopic microsurgery equipment'® has
been used since the beginning of the study, and transanal
endoscopic operation equipment!! since 2008. Currently,
both systems are used at our service. In accordance with
the protocol, TEM was performed with full-thickness exci-
sion of the entire wall, superficial to the perirectal fat, to
avoid penetrating the mesorectum. The defect was closed
systematically, without tension of the suture, as we have
previously described.® Completion surgery was indicated
at the earliest time after the third or fourth week after TEM
surgery. Many of these patients were referred from other
hospitals that lacked TEM/transanal endoscopic operation
equipment or had little experience with the technique;
however, the CS was performed at their centers of origin.

The main variables assessed were: type of CS (abdom-
inoperineal resection [APR] or low anterior resection),
postoperative morbidity and mortality 30 days after CS
according to the Clavien-Dindo classification,'? and qual-
ity of the TME specimen.

Secondary variables were demographic data, charac-
teristics of the tumor, preoperative biopsy, preoperative
indication (group I, II) preoperative staging by EUS (uT)
and/or MRI (mrT), pathology of the specimen after TEM
(pT), TEM positive margins, time between TEM and CS,
and histology of the completion specimen (TNM).

In the oncological follow-up, recurrence was defined
as local or distant reappearance of the tumor identi-
fied either clinically or pathologically. Overall survival
included all causes of death. Disease-free survival was
determined as the time elapsed from surgery until the
appearance of an event such as locoregional recurrence,
metastasis, or death, after follow-up until December 2018.

The study complied with the criteria of the Declaration
of Helsinki. All patients signed informed consent before
undergoing CS. The STROBE guidelines'® for observa-
tional studies were followed.

SERRA-ARACIL ET AL: OUTCOMES OF COMPLETION SURGERY AFTER TEM

Statistical Analysis

For the descriptive and statistical analysis, we used the
SPSS program version 23 (SPSS, Inc., Chicago, IL). For
the description of the quantitative variables, the mean and
SDs are given. The categorical variables are described in
absolute numbers and percentages. The univariate statis-
tical analysis of the quantitative variables, with indepen-
dent groups, was performed using the Student ¢ test if its
application conditions (Kolmogorov-Smirnov test) were
fulfilled; otherwise, the Mann-Whitney U test was applied.
For categorical variables, the Pearson y? test was used. For
the results of the statistical tests, p < 0.05 was considered
statistically significant. The Kaplan-Meier method was
used to calculate rates of locoregional recurrence, distant
metastasis, and survival.

RESULTS

During the study period, 774 patients underwent TEM.
Figure 1 displays a flow chart of patients undergoing
TEM according to curative indication groups. In all,
622 patients were treated with curative intent: 517 from
group I and 105 from group II. In group I, 101 (19.5%)
patients had a definitive diagnosis of adenocarcinoma
of which 40 (7.7%) were pT1 with poor prognostic fea-
tures, pT2, or pT3, with indication of CS. In 7 (1.3%)
patients, CS was not performed because of the patient’s
refusal or comorbidity. In group II, 24 (22.9%) patients
were pT1 with poor prognostic features, pT2, or pT3.
Of these, 2 (1.9%) did not undergo CS due either to
refusal or comorbidity. Overall, CS was indicated in 64
of 622 (10.3%) patients; however, after excluding certain
patients for the reasons just mentioned, it was finally per-
formed in 55 (8.8%). Twenty-six patients (47.3%) were
operated on at our unit; the rest were operated on at the
18 different centers of origin.

In the preoperative staging of group I, 14 patients had
a suspicion of uT> 1, 3 patients had uN1, and MRI showed
mrT> 1 in 5 patients. In these patients, a second biopsy
was conducted and, if benign status was confirmed, TEM
was performed. Two patients in group II were staged as
uT> 1 but mrT0-1, so that TEM was also indicated. With
regard to the location of the tumor, 24 (43.6%) were in the
lower rectum (ie, <6cm between the distal margin and
anal verge). The pathology findings after TEM showed
pT1 with poor pathological factors in 8 (14.5%) patients,
pT2in32(58.2%) patients, and pT3 in 15 (27.3%) patients.
The poor prognostic features recorded in the 8 patients
were perineural invasion (4); perineural, lymphatic, and
vascular invasion (1); poor tumor differentiation (1); and
fragmentation of the specimen (1). In 1 patient with 2
biopsies indicating adenoma and EUS and MRI with posi-
tive lymph nodes, CS was indicated due to the definitive
pathology of an infiltrating adenocarcinoma even though
it was a pT1. Positive margins were observed in very few of
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Patients operated by transanal endoscopic surgery (TEO/TEM)

June 2004 - December 2018

FIGURE 1.

N=774
Indication group Il Indication group IV Indication group V
Consensus T2 AC Palliative AC Atypical
N=44 N=39 N=69
Indication group | Indication group I
Adenoma Low grade T1 AC
N=517 N =105
iti it Definitive pathol Definitive patholo
Definitive pathology Definit thol P ogy p aqy
Adenoma " |viga g Low grade T1 AC High grade T1and >T1
N =416 (80.5%) N =101 (19.5%) N=81(77.1%) N = 24(22.9%)
Definitive pathology Definitive pathology RESCUE to radical NO RESCUE to radical
Low grade TIAC High grade T1and > T1 surgery 22 surgery
N= 61(11.8%) N =40 (7.7%) N=(21%) N=2(1.9%)
Due to:
1 (Refusal of radical
surgery)
1 (Comorbidity)
NO RESCUE to radical surgery RESCUE to radical
N=7(1.3%) surgery 33
Due to: N=(6.4%)
4 (Refusal of radical surgery)
3 (Comorbidity)
OVERALL SERIES
RESCUE to radical surgery
N =55 (8.8%)

Patient flow chart. Group I: rectal lesions with biopsy revealing adenoma and staged T0-NO by endorectal ultrasound (u) and/

or pelvic magnetic resonance (mr), divided by tumor size. Group II: adenocarcinomas (either well (G1) or moderately differentiated (G2)),
and staged u-mrT0-1, u-mrNO. Group lll: indication by consensus, adenocarcinomas (either well (G1) or moderately differentiated (G2)),
staged u-mrT2, u-mrNO. Group IV: palliative indications. Group V: atypical indications. AC = adenocarcinoma; TEM = transanal endoscopic
microsurgery; TEO = transanal endoscopic operation.
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TABLE 1. Characteristics of patients and tumors undergoing TEM before completion surgery and by groups

Variable No. of patients: 55 Group !, ADN: 33 (78%)  Group Il, ADK: 22 (40%) pvalue
Reference hospital, n (%) Qur center: 19 (34.5) Qur center: 14 (42.4) Qur center: 5(22.7) 048
Referred from other Referred from other Referred from other
centers (18): 36 (65.5) centers (13): 19 (65.5) centers (11): 17 (87.3)
Sex, n (%) 0.23
Female 22 (40) 15 women (45.5) 7 women (31.8)
Male 33 (60) 18 men (54.5) 15 men (68.2)
Age, y, median, IQR (range) 67,1QR: 20 (33-84) 67,1QR: 22 (33-81) 66, 10R: 18 (41-84) 093
Size, cm, mean (SD) 46(SD1.9) 48(sD2.1) 43(sD1.6) 035
Quadrant, n (%) 0.713
Anterior 18(32.7) 11(33) 7(31)
Lateral 25(455) 16 (48.5) 9(40.9)
Posterior 12(218) 6(18.2) 6(27.3)
Morphology, n (%) 0.07
Flat 4(7.3) 3(9.1) 1(4.5)
Polypoid 12(21.8) 8(24.2) 4(18.2)
Sessile 32(58.2) 21(63.6) 11 (50)
Ulcerated 7(127) 13) 6(27.3)
uT, n (%) uT0-1:38(69.1) uT0-1:19 (57.6) uT0-1: 19 (86.4) 0.02
ul>1:17(30.1) uT>1/:14{42.4) uT1/2:3(13.6)
uN, n (%) uNO: 52 (94.5) uNO: 30 (90.9) uNO: 22(100) 0.2
uN1:3(5.5) uN1:3(9.1) uN1: 0(0)
mrT, n (%) mrT0-1-2: 33 (60) mrT0-1-2: 20 (60.6) mrT0-1-2: 13 (59.1) 02
mrT2/3-3:6(10.9) mrT2/3-3:5(15.2) mrT2/3-3:1(4.5)
mr not performed: mr not performed: mr not performed:
16(29.1) 8(24.2) 8(36.4)
mrN, n (%) mrNO: 31 (56.4) mrNQ: 17 (51.5) mrNO: 14 (63.6) 0.018
mriN1: 8 (14.5) mrN1: 8 (24.2) mriN1: 0 (0)
mr not performed: mr not performed: mr not performed:
16(29.1) 8(24.2) B8(36.4)
Distance from tumor’s distal margin to anal 7,1QR:6(2-22) 7,10R:6(2-11) 7,IQR:5(2-22) 0.46
verge, cm, median, IQR (range)
Distance from tumor’s proximal margin 11,1QR: 5 (7-25) 11,1QR: 5 (7-17) 11.5,1QR: 4 (8-25) 0.67
to anal verge, cm, median, IQR (range)
Tumors located in upper rectum (=6cm),? n (%) 24 (43.6) 15(27.3) 9(16.4) 0.45
Tumors located in mid rectum (7-12cm), n (%) 30 (54.5) 18(32.7) 12(21.8)
Tumors located in lower rectum (=12 cm), n (%) 1(1.8) 0(0) 1(1.8)
Overall morbidity TEM, n (%) 14 (25.5) 8(24.2) 6(27.3) 052
Clavien-Dindo morbidity, n (%) 1:9(16.4) 1:5(15.2) 1:4(18.2) 0.68
I1:1(1.8) 11:1(3) 11: 0 (0)
Illa: 0 (0) llla: 0 (0) Illa: 0 (0)
1lb: 3 (5.5) llib: 2 (6.1) lb: 1{4.5)
IVa: 1(1.8) IVa: 0 (1.8) IVa: 1(4.5)
IVb: 0 (0) IVb: 0 (0) IVb: 0 (0)
Clinical morbidity (Clavien-Dindo > 11}, n (%) 4(7.3) 2(6.1) 2(9.1) 0.52
Mortality, n (%) 0(0) 0(0) 0(0) 1
Definitive pathology after TEM, n (%) T1 with poor T1 with poor T1 with poor 0.14
pathological pathological pathological
factors: 8 (14.5) factors: 5 (15.2) factors: 3 (13.6)
T2:32(58.2) T2:16 (48.5) T2:16 (72.7)
T3:15(27.3) T3:12 (36.4) T3:3(13.6)
Positive margins, n (%) 4(7.3) 2(6.1) 2(9.1) 052

AND = adenoma; ADK = adenocarcinoma; QR = interquartile range; mr = magnetic resonance; TEM = transanal endoscopic microsurgery; .u = ultrasound.
lassification from the distance of the tumor’s distal margin to anal verge.

the patients with TEM undergoing CS (4/55, 7.3%), with-
out any differences between groups I and II (Table 1).
Four of 55 (7.3%) patients were lost to follow-up
(patients from other centers for whom information could not
be retrieved). The median time interval between TEM and
CS was 9 weeks (interquartile range (IQR): 5, range: 3-38).

Twenty-three (45.1%) underwent APR, and in 19 of these
(82.6%) the initial lesion was located 6¢cm or less from the
anal verge. The overall morbidity was 18 of 51 (35.3%), with
3 of 51 (5.9%) presenting clinical morbidity (Clavien Dindo>
I1); there was no postoperative mortality. The median hospi-
tal stay for CS was 7 days (IQR: 6, range: 4-60; Table 2).
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TABLE 2. Surgical variables and follow-up of patients undergoing

completion surgery after TEM

Variable No. of patients: 51

9,10R: 5 (3-38)

Time between TEM and salvage surgery,
weeks, median, IQR (range)
Type of salvage surgery, n (%)
LAR 28 (54.9)
APR 23 (45.1)
Median distance from anal verge
according to type of surgery, cm,
median, IQR (range)
LAR 8.5,1QR:3 (4-22)
APR 4,1QR: 3 (2-10)
Type of salvage surgery according to
distance from anal verge, n (%)

LAR > 6 cm 24/28(85.7)
APR > 6 cm 4/28(43)
LAR <6 cm 4/23(17.4)
APR<6cm 19/23 (82.6)
Overall morbidity postoperatively, n (%) 18/51(35.3)
Clinical morbidity (Clavien-Dindo >11), n (%) 3/51(5.9)
Morbidity Clavien-Dindo, n (%)
0 33(64.7)
| 2(39)
1] 13(25.5)
lla 0(0)
b 2(39)
IVa 1(2)
Vb 0(0)
v 0(0)
Mortality, n (%) 0(0)

Hospital stay median, IQR (range)
Median time of follow-up, mo,
median, IQR (range)

7,1QR: 6 (4-60)
58,1QR:77 (1372)

Local recurrence, n (%) 2/51(3.9)
Distance metastasis, n (%) 7/51(13.7)
Death due to rectal cancer, n (%) 4/51(7.8)
Death due to other causes, n (%) 4/51(7.8)

APR = abdominoperineal resection; IQR = interquartile range; LAR = lower anterior
resection; TEM = transanal endoscopic microsurgery.

Table 3 presents the definitive pathological findings of
the CS specimens. No residual tumor (pT0) was found in
28 of 51 (54.9%) patients, and a higher rate of pT3 (16/51,
31.4%). In the 28 patients without residual tumor after
TME, CS had been indicated because of the presence of
pathology after TEM: pT1 with poor pathological factors
in 5, pT2 in 17, and pT3 in 6. Positive lymph nodes (pN1-
2) were recorded in 9 of 51 (17.6%) patients. All patients
with N1-2 had pT=2. Mesorectal excision was considered
complete in 42 of 49 patients (85.7%) and incomplete in
only 3 of 49 (6.1%). The circumferential resection mar-
gin (CRM) was tumor-free (more than 1mm) in 47 of
50 (94%). All 3 cases with positive CRM were pT3: two
patients had positive CRM and, in the other, the tumor-
free CRM was less than 1 mm. All 3 tumors were located in
the lower rectum, two were 4cm from the anal verge, and
the other was 5cm from the anal verge. No patients had
affected distal margins.

205

TABLE 3. Pathological variables of patients undergoing
completion surgery after

I
=

No. of

Variable patients: 51
pT, n (%)

pT0 28/51 (54.9)

pT1 1/51(2)

pl2 6/51(11.8)

pT3 16/51(31.4)

pT4 0/51(0)
PN, n (%)

pNO 42/51(82.4)

pN1 7/51(13.7)

pN2 2/51(3.9)
Quality of TME specimen (missing 2) , n (%)

Complete 42/49 (85.7)

Almost complete 4/49 (8.2)

Incomplete 3/49 (6.1)
Circumferential margin (missing 1), n (%)

Positive 2/50(4)

<1 mm 1/50(2)

Free (>1mm) 47/50 (94)

Adjuvant treatment postsalvage, n (%) 16/51(31.4)

IQR = interquartile range; pN = pathological state of lymph node; pT = pathological
state of tumor; TME = total mesorectal excision.

The median follow-up of the series was 58 months
(IQR: 77, range: 137-2). Two of 51 (3.9%) patients pre-
sented local recurrence. One of them, with a complete
mesorectum, free circumferential margin, and stage
pT3NO, died due to disease progression. The other patient
(pT3N1), with an incomplete mesorectum and free cir-
cumferential margin, also developed hepatic systemic dis-
ease, and underwent chemotherapy and salvage surgery;
he is currently free of disease.

Distant metastasis was present in 7 of 51 (13.7%)
patients: 4 with pT3NO0, 2 with pT2NO, and 2 with stage
III (pT3c+dN2a and pT3c+dN1), and 4 of 51 (7.8%) died
of rectal cancer. Of these 4 patients, the mesorectum was
complete in 3; all had free circumferential resection mar-
gins, but they developed disease at other sites (Table 2).

Figure 2 describes the Kaplan-Meier survival curves
for local and systemic recurrence, death due to cancer, dis-
ease-free survival, death from another cause, and overall
mortality. The 2 cases of local recurrence (2/51) appeared
in the first 23 months. At 5 years, 83% presented no sys-
temic recurrence, and disease-free survival was 86%.

DISCUSSION

Before the first surgery, it is important to warn patients of
the possibility that they will need to complete their treat-
ment with a more radical TME surgery (CS). As we have
described, the proportion of patients requiring CS after
TEM is low (64/622, 10.3%). However, this is not the case
in group I (adenoma biopsy), in which the rate of CS was
40 of 517 (7.7%), or in group II (adenocarcinoma biopsy)
in which CS was required in 24 of 105 (22.9%).
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and overall mortality.

In the preoperative staging of group I, 14 patients had
suspected uT> 1. These patients are categorized as “doubt-
ful diagnosis,” as described in our previous study,' to refer
to the discordance between preoperative biopsy and ultra-
sound staging (adenoma biopsy with endorectal ultra-
sound uT>1). These patients underwent a second biopsy.
If the benign status was confirmed, patients underwent
TEM, but if the second biopsy indicated adenocarcinoma,
they were scheduled for radical surgery with TME. After
TEM, CS was indicated if the definitive pathology report
showed unfavorable adenocarcinoma.

‘There is no clear consensus regarding the ideal inter-
val between TEM surgery and CS. Periods ranging from
2.4 weeks to 6 months have been described.! Hompes et

EICEIEIE
S

Kaplan-Meier survival curves of local, systemic recurrence, death due to cancer, disease-free survival, death from another cause,

E K K KK

al'® recommend surgery after the TEM surgery scar has
healed. Hahnloser et al'® perform the CS 30 days from the
local surgery to ensure that it does not compromise the
oncological outcome compared with primary radical TME
surgery. Our median time to perform the CS was 9 weeks,
because many of the patients underwent CS at their center
of origin. However, our results and those of previous stud-
ies suggest that the time interval does not decisively influ-
ence the oncological outcome.

Eighteen of the 51 patients (35.3%) presented postop-
erative morbidity after CS, a rate lower than that reported
in other studies.*!> Our figures are comparable to those
described in patients with initial TME surgery; the
COLORS 1I study,” for instance, reported postoperative
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morbidity rates of 37% and 40% in open and laparoscopic
surgery. Many authors have attributed the higher morbid-
ity of the CS to the previous local excision.’ Piessen et al'®
suggested that primary full-thickness transanal excision
increased the specific surgical site morbidity, especially
pelvic abscess, because the defect in the rectal wall was not
sutured. This circumstance was not observed in our study.
Our group favors full-thickness wall excision because of
the high percentage of adenocarcinomas in rectal adeno-
mas (18.8%).! In this study, half were pT1, so, in these
cases, local full-thickness wall surgery is considered cura-
tive. However, as we have described, this resection should
not penetrate the perirectal fat. The use of this type of exci-
sion and the systematic closure of the defect may explain
our lower morbidity.

Transanal endoscopic microsurgery produces a local
inflammatory reaction around the scar, which is more pro-
nounced the closer it is performed to the anal verge. As
described in previous studies,?’ this anatomical distortion
makes more extensive surgical procedures mandatory, with
rates of APR ranging from 9.8% to 50.8%.'%! Indeed, our
rate (45.1%) of APR is close to the published upper limit.
However, 82.6% of the patients who underwent APR had a
tumor located 6 cm or less from the anal verge; we should
stress that our series dates back to 2004, and that, currently,
with the availability of transanal TME techniques, this per-
centage has fallen thanks to the use of the procedure that
has come to be called Completion Transanal-TME.?

Regarding the quality of the TME specimen, these cic-
atricial changes after TEM may prevent an adequate dis-
section of the mesorectum along the mesorectal fascia.?>*
However, our results for complete TME specimens were
highly satisfactory (42/49, 85.7%), with a high percentage
of free circumferential margins (47/50, 94%). These results
improve on those published by other CS series (63.2%*and
63.9%'%) and are similar to those reported in the COLOR
11 study'”* for initial elective TME surgery (88%).

As in other studies, we found residual disease in just
over half of the CS specimens (54.9%). We observed lymph
node invasion in 9 of 51 (17.6%), somewhat lower than the
rates described in the literature (44/166, 27%).!

Regarding the oncological outcomes, despite the par-
ticipation of a large number of centers, all but 4 patients
from other hospitals (4/55, 7%) were followed up. In the lit-
erature, local and systemic recurrence rates at 5 years after
CS were 5% and 14%, and rates of disease-free survival
were over 75%.! In our series, with a median follow-up of
58 months, only 2 patients (3.9%) had local recurrence:
1 stage IT and 1 stage III (pT3NO and pT3N1). Seven of
51 (13.7%) patients presented systemic recurrence. This
rate of distant metastases is slightly higher than in some
studies,*?? but is comparable to those of others published
both after CS and after primary radical surgery.'>!8 Five
patients in our study had stage II (pT2NO and pT3NO0)
tumors, and the rest had stage III tumors. Although these

207

patients were understaged before TEM, in agreement with
other authors,? we do not believe that local excision com-
promises the long-term outcome of completion surgery.
However, we believe that correct preoperative staging
(before TEM) could avoid unnecessary CS. Meanwhile,
the 5-year disease-free survival rates of our series (84%)
were also comparable with those of previous studies.!

The limitations of this study are related to its obser-
vational, single-center design. Half of the patients under-
went CS at their home hospital. This circumstance delayed
the performance of CS and introduced a certain heteroge-
neity that may have influenced the oncological outcomes.

CONCLUSION

In conclusion, the rate of CS in patients with rectal cancer
after TEM is relatively low, although it is more common
in patients with an initial diagnosis of adenocarcinoma.
In terms of postoperative morbidity, TME specimen qual-
ity, and long-term oncological outcomes, CS is a proce-
dure that is comparable to primary surgery. At present, it
is associated with a higher percentage of APR in hard-to-
access locations.
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Simple Summary: Endorectal ultrasound and rectal magnetic resonance are sometimes unable to
differentiate between stages T2 and T3 in rectal adenomas that are possible adenocarcinomas, and
between stages T1 and T2 in rectal adenocarcinomas. These cases of diagnostic uncertainty raise
a therapeutic dilemma: should they be treated with transanal endoscopic surgery (TES) or total
mesorectal excision (TME)? We present an observational study of a cohort of 803 patients who
underwent TES between 2004 and 2021. Five hundred and twenty-nine patients operated on for
adenoma (group I) and 109 for low-grade adenocarcinoma (group II) were included. Diagnosis was
uncertain in 113/529 patients (21.4%) in group I, and in 8/109 (7.3%) in group I The definitive
pathology diagnosis showed 17 cases in group I (15%) to be adenocarcinomas greater than T1, and
two cases in group II. On the strength of these data, in cases of diagnostic uncertainty we recommend
TES as the initial indication.

Abstract: Background: Endorectal ultrasound and rectal magnetic resonance are sometimes unable
to differentiate between stages T2 and T3 in rectal adenomas that are possible adenocarcinomas, or
between stages T1 and T2 in rectal adenocarcinomas. These cases of diagnostic uncertainty raise
a therapeutic dilemma: transanal endoscopic surgery (TES) or total mesorectal excision (TME)?
Methods: An observational study of a cohort of 803 patients who underwent TES from 2004 to
2021. Patients operated on for adenoma (group I) and low-grade T1 adenocarcinoma (group II) were
included. The variables related to uncertain diagnosis, and to the definitive pathological diagnosis
of adenocarcinoma stage higher than T1, were analyzed. Results: A total of 638 patients were
included. Group I comprised 529 patients, 113 (21.4%) with uncertain diagnosis. Seventeen (15%)
eventually had a pathological diagnosis of adenocarcinoma higher than T1. However, the variable
diagnostic uncertainty was a risk factor for adenocarcinoma above T1 (OR 2.3, 95% CI 1.1-4.7). Group
T included 109 patients, eight with uncertain diagnosis (7.3%). Two patients presented a definitive
pathological diagnosis of adenocarcinoma above T1. Conclusions: On the strength of these data, we
recommend TES as the initial indication in cases of diagnostic uncertainty. Multicenter studies with
larger samples for both groups should now be performed to further assess this strategy of initiating
treatment with TES.

Keywords: rectal adenoma; early rectal adenocarcinoma; transanal endoscopic surgery; total mesorec-
tal excision
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1. Introduction

The standard treatment for rectal adenomas up to 2 cm in size is endoscopic polypec-
tomy. Prior to the development of transanal endoscopic surgery (TES), described by
Buess [1], the management of larger adenomatous lesions located in the middle and upper
third of the rectum was abdominal surgery, i.e., total mesorectal excision (TME).

TME is the standard surgical treatment for rectal adenocarcinomas at stages higher
than T1 [2,3]. Depending on the height of the tumor, this surgery involves a temporary or
permanent ostomy. This requirement may reduce quality of life and cause genitourinary
alterations [4].

Around 20% of large rectal adenomas are identified as infiltrating adenocarcinomas
in the definitive pathological study of the specimen [5]. For this reason, TES with full-
thickness wall excision is the treatment of choice in these tumors [6]. This technique
permits excellent vision and allows complete en bloc resection with wide margins; in these
conditions, the local recurrence rate is 4% [7].

In view of the high rate of adenocarcinoma in these rectal adenomas, correct staging
is essential. Endorectal ultrasound (ERUS) and pelvic magnetic resonance imaging (MR)
are the main diagnostic tools for establishing the in-depth diagnosis of the tumor in the
wall of the rectum (T) and the possible lymph node invasion (N). ERUS has been shown to
be more accurate than MR for determining the depth of the lesion, especially in the initial
stage [8]. TES is the surgical treatment of choice in adenomas and in T1 adenocarcinomas
that do not present the factors of poor prognosis described in the literature: namely,
submucosal invasion depth sm3, poor degree of tumor differentiation, vascular invasion,
lymph node invasion, perineural invasion, involvement of the resection margin (<1 mm),
lymphocyte infiltration, and tumor budding [4,9]. In “high risk” T1 and the rest of rectal
adenocarcinomas, the surgery of choice is TME [3].

As neither ERUS nor MR offer the same diagnostic precision as pathological analy-
sis [10], in some situations the diagnosis may be uncertain. This is particularly so in rectal
adenomas when ERUS and/or MR give diagnoses of T2 or T3, and in rectal adenocarcino-
mas in which it is difficult to differentiate between T1 and T2. In these situations, which
surgical approach should be preferred: TES or TME?

Deciding on the best treatment in these situations is a difficult task. There is a risk
of overtreatment—that is, the performance of unnecessary major surgery, which entails
greater surgical morbidity and mortality, alterations in quality of life, and higher economic
costs. On the other hand, TES may prove to be insufficient for these lesions and the surgical
treatment may need to be completed with TME.

Nevertheless, recently published studies in which TES has had to be followed by
Completion Surgery to TME have not shown that the long-term oncological results are
affected, as long as local surgery is performed in the next few weeks [5,11].

In 2004, our group established a therapeutic protocol for these lesions, based on the
hypothesis that in these rectal tumors with uncertain diagnosis, the percentage requiring
completion surgery to TME would not be high, and that, in any case, the final oncological
results would not be worse than if TME had been performed at the outset. For this reason,
in the first instance, the less-invasive surgery was proposed: i.e., TES instead of TME.

The objectives of the study, then, were to determine the frequency of uncertain diagno-
sis in rectal adenomas and adenocarcinomas T1 or T2; to confirm or reject our hypothesis
that TES is the most appropriate treatment in these lesions of “uncertain diagnosis”, in
terms of avoiding over-treatment and unnecessary TMEs; and to calculate the risk of the
variable “uncertain diagnosis” as a possible predictive factor of invasive cancer higher than
stage pT1.

2. Materials and Methods
2.1. Study Design

We conducted an observational cohort study of consecutive patients undergoing TES,
with prospective data collection and retrospective analysis. Computerized data manage-
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ment was carried out using Microsoft® Access 2003; data were entered in a relational
database and in a protected format.

2.2. Patients and Setting

All patients included were operated on by surgeons from the Coloproctology Unit
between June 2004 and January 2021. All rectal tumors underwent a preoperative study
protocol [4]. The preoperative study was based mainly on endorectal ultrasound (ERUS)
and rectal magnetic resonance imaging (MR). All patients underwent ERUS. MR was
introduced in our institution for rectal tumor staging in 2007. MR for possible candidates
for TES was selectively indicated in all adenocarcinomas, in cases of uncertain diagnosis,
and when there was a risk of perforation into the peritoneal cavity.

Patients were classified into the following five preoperative surgical indication groups:
group I with curative intent (with preoperative biopsy of adenoma), staged as (us/mr:
ERUS and MR) us/mr T0-1 and us/mr NO after ERUS and MR; group II, with curative
intent (preoperative biopsy of low-grade adenocarcinoma), us/mr T0-1 and us/mr NO;
group III, consensual indication (low-grade adenocarcinoma), us/ mr T2 and us/mr NO, in
patients who refuse radical surgery; group IV, palliative care, and group V, atypical [12].

2.3. Inclusion Criteria
Patients scheduled for curative TES, from groups I and II above.

2.4. Exclusion Criteria

Patients in groups III, IV and V above; patients who underwent direct abdominal
surgery when intraoperative assessment ruled out TES.

2.5. Definition of Group I and II Patients with Tumors of Uncertain Diagnosis

Group L. Rectal tumors with adenoma biopsy diagnosed as T2-T3 or N1 after ERUS
and/or MR. In these patients, multiple biopsies are repeated and if the pathological
diagnosis continues to be adenoma, the diagnosis is established as “uncertain”.

Group IL Rectal tumors with adenocarcinoma biopsy in which ERUS suggests possible
invasion beyond the submucosal layer without suspicious adenopathies (usT1-T2), NO.
The diagnosis by MR is T2, NO or lower.

2.6. Preoperative Preparation, Surgical Technique and Postoperative Evolution

All patients with an indication for TES underwent antegrade mechanical colon prepa-
ration together with antibiotic and thromboembolic prophylaxis according to the proto-
col [4]. Anesthesia was usually general, unless the anesthesiologist advised the use of
spinal anesthesia. The techniques used for local excision were either TEM (Richard Wolf,
Knittlingen, Germany) or transanal endoscopic operation (TEO) (Karl Storz GmbH, Tiittlin-
gen, Germany) [13]. The tumor was removed according to the protocol, using a full-wall
ultrasonic scalpel, without resection of the perirectal fat. Whenever possible, the defect
was sutured without tension. The urinary catheter was removed at the end of the surgery,
oral diet and ambulation were started at 6 h, and patients were discharged at 24 h except in
cases of complications.

2.7. Main Variables
Uncertain diagnosis in group I and II patients; definitive pathology of the specimen
indicating adenocarcinoma higher than T1.

2.8. Secondary and Other Study Variables

Epidemiological: age, sex, body mass index (BMI).

Tumor-dependent preoperative variables: ERUS, MR, distance from the proximal and
distal margin of the tumor to the anal margin, tumor on the anal canal, tumor size, location
by quadrant, macroscopic morphology of the tumor (flat/polypoid, sessile/ulcerated),
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grade of adenoma dysplasia (high or low), microscopic morphology of the biopsy (tubular,
tubulo-villous, villous), TES after endoscopic polypectomy [14], pathology after TES.

The study was approved by the local Institutional Ethics Committee (CEIC: 2016-636)
and complied with the criteria of the Declaration of Helsinki. STROBE guidelines for
observational studies were followed.

2.9. Statistical Analysis

The SPSS version 26 program was used. The prospective data collection allowed
analysis without the presence of missing values. In the description of the quantitative
variables, the values of the mean and standard deviation are given, or the median and
interquartile range (IQR) when the normality conditions were not met. The categorical
variables were described in absolute numbers and percentages. The univariate statistical
analysis of the quantitative variables, with independent groups, was carried out using
the Student’s ¢-test, provided its conditions of application were met; otherwise the Mann—
Whitney U test was applied. For categorical variables, Pearson’s X2 test or Fisher’s exact
statistic was used, depending on the conditions. A value of p < 0.05 was considered
statistically significant, with a 95% confidence interval.

Variables with statistical significance or a trend with p < 0.2 were entered in the
multivariate analysis. Logistic regression analysis was used to obtain a predictive model
able to identify the factors that predicted “adenocarcinoma higher than T1”.

3. Results
3.1. Descriptive Analysis

During the study period, 803 patients underwent TES. Distributed by preoperative
surgical indication group, 529 were group I, 109 group II, 49 group III, 41 group IV, and
74 group V. Thus, 638 patients belonged to groups I and II (Figure 1). One hundred
and thirteen (21.4%) patients in group I (adenoma) and eight (7.3%) in group II (pT1
adenocarcinoma) presented uncertain diagnosis. Seventeen patients (15%) in group I, and
two (25%) in group II, required completion surgery for pT > 1. Two patients underwent
direct abdominal surgery when intraoperative assessment ruled out TES due to the high
location of the tumor.

Patients undergoing TES
803 patients
(2004-2021)
" . G Il Group IV: Group Vi
Group I: Group II: e i o
529 109
NO uncertain Uncertain NO uncertain Uncertain
diagnosis group: diagnosis diagnosis group: diagnosis group:
416 (78.6%) group: 101 (92.7%) 8 (7.3%)

pro-1 pT2:3 pTO-1 pT2-3
82 19 6 2
(81.2%) (18.8%) (75.0%) (25.0%)

Figure 1. Flowchart of the study patients and those with uncertain diagnosis in groups I and IL

pTO-L pT23
391 25
(94.0%) (6%)

Table 1 presents patients” demographic characteristics and the preoperative variables
of the tumors in groups I and IL
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Table 1. Patients” demographic characteristics and preoperative data of tumors in groups I and IL

Variable Group I (n = 529) Group II (n =109)

Female 210 (39.7%) 53 (48.6%)
Sex (%)

Male 319 (60.3%) 56 (51.4%)
Age (years). Median (IQR *; range) 70 (17; 31-91) 69 (15;41-91)

<30 111 (77.7%) 69 (63.3%)
BMI (Kg/m?) *

=30 96 (18.1%) 36 (33.0%)
Distance from lower margin to anal verge (cm). Median (IQR *; range) 7(5;0-22) 8 (5;2-22)

Tumors above anal canal (>4 cm) 376 (71.1%) 89 (81.7%)
Tumor above anal canal

Tumors above anal canal (<4 cm) 153 (28.9%) 20 (18.3%)

Distance to anal verge < 6 cm 245 (46.3%) 35 (32.1%)
Distance to anal verge Distance to anal verge between 6-12 cm 252 (47.6%) 60 (55.0%)

Distance to anal verge > 12 cm 32 (6%) 14 (12.8%)
Size (cm). Median (IQR *; range) 4(2;1-12) 3(2;17)

) Small (<5 cm) 321 (60.7%) 75 (68.8%)

Tumor size

Large (>5 cm) 208 (39.3%) 2 (1.8%)
Distance upper margin to anal verge (cm). Median (IQR *; range) 11 (5; 3-25,5) 11 (4;5-26)
Tumors with upper margin 15 cm <15em 424 (80.2%) 94 (86.2%)
from anal verge >15cm 105 (19.8%) 15 (13.8%)

Anterior 144 (27.2%) 29 (26.6%)
Tumor location by quadrant Lateral 238 (45.0%) 47 (43.1%)

Posterior 147 (27.8%) 33 (30.3%)

Flat/ polypoid 117 (22.1%) 44 (41.1%)
Lesion morphology

Sessile /ulcerated 272 (51.4%) 34 (31.8%)

Low grade 233 (44.2%)
Adenoma dysplasia (n =527) *

High grade 294 (55.8%)

Tubular 38 (7.3%)
Adenoma morphology (n=523)"  Tybylar-villous 231 (44.2%)

Villous 254 (48.6%)

usTO0, usT1 400 (75.6%) 84 (77.1%)
Endorectal ultrasound (us) usT1-2,2,3. 101 (19.1%) 7 (6.4%)

Non-evaluable 28 (5.3%) 18 (16.5%)
Rectal magnetic resonance T0,1,2 232 (43.9%) 42 (95.5%)
imaging (mr) T>2 45 (8.5%) 2 (45%)

No 416 (78.6%) 101 (92.7%)
Uncertain diagnosis (us/mr)

Uncertain diagnosis (us/mr) 113 (21.4%) 8(7.3%)

No 518 (97.9%) 68 (64.8%)
TES after polypectomy

Yes 11 (2.1%) 37 (35.2%)

Adenoma 420 (79.4%) 2(1.9%)
Pathology after TES Adenocarcinoma 104 (19.7%) 66 (61.1%)

$ No pathology 5 (0.9%) 40 (37.0%)

pTO-1 487 (92.1%) 88 (80.7%)
pT>1

pT>1 42 (7.9%) 21 (19.3%)

BMI: Body mass index. * IQR: Interquartile range. $ No pathology after post-polypectomy TES. * The missing data correspond to patients
referred to our hospital without this information.

In group I, 101 (19.1%) patients had uncertain diagnosis on ERUS (usT1-2, usT > 2),
and 45 (8.5%) on MR (stage higher than T2). Within this group, 17 (15%) were pT > 1.
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In group II, the T1 adenocarcinoma group, eight patients (28.4%) presented uncertain
diagnosis after ERUS (usT1-2). In this group, 21 (19.3%) were adenocarcinomas pT > 1.
3.2. ERUS and MR of the Patients with Uncertain Diagnosis in Relation to the
Definitive Pathology
Table 2 describes tumors with uncertain diagnosis after ERUS and MR tests and their
definitive pathological diagnosis after TES.
Table 2. Uncertain diagnosis of groups I and Il based on ERUS or MR.
Variable Group I(n=113) Group Il (n = 8)
Total Adenomas pT1 pT>1 Total No Pathology/pT1 pT>1
usT1-2 24 17 (70.8%) 2 (8.3%) 5 (20.8%) 7 5(71.4%) 2(28.6%)
usT2 61 39 (63.9%) 16 (26.2%) 6(9.8%)
Rectal ultrasound (us)
usT3 16 8 (50%) 4(25%) 4(25%)
usN1 2 1 (50%) 1 (50%) 0 (0%)
Rectal magnetic mrT2-3 18 10 (55.6%) 1(22.2%) 1(22.2%) 2 2 0

resonance imaging (mr)

In group I, in the 101 patients with uncertain diagnosis using ERUS, diagnoses higher

than usT1 were not always associated with the frequency of pT > 1. With diagnoses of
mrT2-3 by MR, the diagnosis was 22.2% (4 of 18 patients). In the two patients with usN1
in this adenoma group, the biopsy was repeated. In one patient, after TES, the definitive
pathology was still adenoma (and was considered an inflammatory node). In the other, the
definitive pathology after TES was a T1 adenocarcinoma, and so completion surgery with
TME was performed.

In group II, seven of the eight patients with uncertain diagnosis who were usT1-2 on
ERUS, two were pT higher than 1. Neither of the two patients with uncertain diagnosis by

MR were pT > 1.

3.3. Univariate Analysis of Patient and Tumor Variables with Respect to the Variable
“Uncertain Diagnosis”

Table 3 analyses patient and tumor variables related to the variable “uncertain diagno-
sis” in groups T and L

Table 3. Analysis of group I and II patients regarding diagnostic uncertainty.

Variable Group I (n = 529) Group II (n = 109)
No Uncertain Uncertain No Uncertain Uncertain
Diagnosis Diagnosis r Diagnosis Diagnosis r
(n:416) (n:113) (n:101) (n:8)
Femals 173 (41.6% 37 (327% 50 (49.5% 3 (37.5%
Sex (%) emate (41.6%) (827%) 0.104 (49.5%) (37.5%) 0717
Male 243 (58.4%) 76 (67.3%) 51 (50.5%) 5 (62.5%)
Age (years). Median (IQR; range) 70(17;31-91)  71(17;40-89)  0.184  68(15;41-91) 745 (24;45-82)  0.569
30 324 (B1.2% 87 (80.6% 62 (63.9% 7 (87.5%
BMI (Kg/m?) = (61.2%) (B0.6% 0.890 (63.5%) (87.5%) 0.250
=30 75 (18.8%) 21 (19.4%) 35 (36.1%) 1(12.5%)
Distance from lower margin to anal verge (cm). 7 (6:1-22) 7 (5: 0-18) 0977 8 (5:2-22) 75(54-15 0704

Median (IQR; range)
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Table 3. Cont.
Variable Group I (n = 529) Group I (n = 109)
No Uncertain Uncertain No Uncertain Uncertain
Diagnosis Diagnosis P Diagnosis Diagnosis P
(n:416) (n:113) (n:101) (n:8)
Tumors above anal
canal (o4 cm) 292 (70.2%) 84 (74.3%) 0115 83 (82.2%) 6 (75.0%) 06
Tumor above anal canal Tumors above anal
canal (<4 0m) 124 (29.8%) 29 (25.7%) 18 (17.8%) 2 (25.0%)
\'?;E'tae“if anal 192 (46.2%) 53 (46.9%) 32 (31.7%) 3 (37.5%)
5 s 0715 0942
Distance to anal verge 2::@“5;"(":‘31 verge 197 (47.4%) 55 (48.7%) 56 (55.4%) 4 (50.0%)
Distance to anal " o o o
e~ 12 cim 27 (6.5%) 5 (4.4%) 13 (12.9%) 1(125%)
Size (cm). Median (IQR; range) 1(2;1-12) 4(2;1-12) 0.096 25(2;1-7) 3.9 (2;1-6) 0.018
o o p .
L Small (<5 cm) 260 (62.5%) 61 (54.0%) 15 95 (94.1%) 5 (62.5%) o018
Large (>5 cm) 156 (37.5%) 52 (46.0%) 6 (5.9%) 3 (37.5%)
Distance from upper margin to anal verge (cm). i ' ] 10.5(3.7;
Median (IQ; range) 11 (5; 3-25) 11(454-21) 0654  10.5(4.5;526) 7.5.18) 0.503
Tumors with upper o o N -
margin 15 cm fom <15 cm 335 (80.5%5%) 89 (78.8%) e 87 (86.1%) 7 (87.5%) X
anal verge >15cm 81 (19.5%) 24 (21.2%) 14 (13.9%) 1 (12.5%)
Anterior 110 (26.4%) 34 (30.1%) 27 (26.7%) 2 (25.0%)
Tumor location Lateral 187 (45.0%) 51 (45.1%) 0637 43 (42.6%) 4(50.0%) 0913
by quadrant
Posterior 119 (28.6%5%) 28 (24.8%) 31 (30.7%) 2 (25.0%)
Flat/polypoid 198 (47.9%) 48 (42.5%) 57 (57.6%) 3 (37.5%)
Lesion morphology POYP 0.339 0.295
Sessile/ulcerated 215 (52.1%) 65 (57.5%) 42 (42.4%) 5 (62.5%)
o o
et iyt Low grade 194 (46.9%) 30 (34.5%) 05
(n=>527) High grade 220 (53.1%) 74 (65.5%)
Tubular/ Tubular-
Adenoma morphology  villous 217 (52.8%) 52 (46.4%) 0.242
=523
@ ) Villous 194 (47.2%) 60 (53.6%)
TES after endoscopic No 405 (97.4%) 113 (100%) 0131 61 (62.9%) 7 (87.5%) 055
polypectamy Yes 11 (2.7%) 0 (0%) 36 (37.1%) 1(12.5%)
Adenoma 349 (83.9%) 70 (61.9%) 2 (2%) 0(0%)
Pathology after TES Adenocarcinoma 63 (15.1%) 42 (37.2%) SO 60 (59.4%) 7 (87.5%) 0.288
% No pathology 4(1%) 1(0.9%) 39 (38.6%) 1 (12.5%)
. pTO-1 391 (94.0%) 96 (85.0%) 0003 82 (81.2%) 6 (75.0% e
N pT>1 25 (6%) 17 (15.0%) 19 (18.8%) 2 (25.0%

BML Body mass index. IQR: Interquartile range. # No pathology after post-polypectomy TES. pT: Tumor stage (T) after TES.

In group I, the adenoma group, only the definitive diagnostic variable of adeno-
carcinoma showed statistically significant differences. In group II, because of the low
number of patients with uncertain diagnosis, none of the variables presented statistically
significant differences.

3.4. Univariate and Multivariate Analysis of Patient and Tumor Variables with Respect to the

Pathological Diagnostic Variable “pT Greater Than T1”

Table 4 assesses patient and tumor variables related to the definitive pathological

variable of “rectal adenocarcinoma pT stage greater than T1” in groups [ and IL
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Table 4. Univariate analysis of patients in groups I and Il regarding the pathological variable of rectal cancer T2-3.
Variable Group I (n =529) Group II (n =109)
pT0-1 (n:487) pT > 1(n:42) P pT0-1 (n:88) pT>1n:21) P
) Female 195 (40%) 15 (35.7%) 0625 45 (51.1%) 8 (38.1%) .
Male 292 (60%) 27 (64.3%) 43 (48.9%) 13 (61.9%)
Age (years). Median (IQR; range) 70 (16;31-91)  67(23;33-87) 082  685(17;4591)  70(14;41-84) 0564
30 382 (82.2% 20 (69% 52 (61.9% 17 (81%
BMI (Kg/m?) = (622%) (69%) 0.061 (61.9%) (B1%) 0.126
>30 83 (17.8%) 13 (31%) 32 (38.1%) 4(19%)
Distance from lower margin to anal verge (cm). i . i .
Median (IQR; range) 7 (5; 0-22) 7.5 (6; 2-12) 0.603 8 (4;3-19) 6(4;2-22) 0.011
Tumors above anal o o o o
i) 346 (71%) 30 (71.4%) L 75 (85.2%) 14 (66.7%) 0062
Tumor above anal canal
I:n”;;i:z:’;‘ anal 141 (29%) 12 (28.6%) 13 (14.8%) 7 (33.3%)
\?e‘:;j‘:e;“:’niml 230 (47.2%) 16 (38.1%) 0026 25 (28.4%) 10 (47.6%) i
Distance to anal verge - N @ ’
P@‘:;Z“:eﬁt:n‘:“a 257 (52.8%) 26 (61.9%) 63 (51.6% 11 (52.4%)
Size (cm). Median (IQR *; range) 4(2;1-12) 5(3;1-11) 0.168 2(3;1-6) 4(3;2-7) <0.001
< 8% 6% 6% A%
e Small (<5 cm) 301 (61.8%) 20 (47.6%) e 85 (96.6%) 15 (71.4%) oo
Large (>5 cm) 186 (38.2%) 22 (52.4%) 3 (3.4%) 6 (28.6%)
E;:me(gﬁ:aﬁ;; margin to anal verge (cm). 11(51;3-25  12(41;6-17) 0264  1075(4521) 11(39;526)  0.893
Tumors with upper .
margin 15 cm from <15 cm 390 (80.1%) 34 (81%) | 75 (85.2%) 19 (90.5% 0731
anal verge >15 cm 97(19.9%%) 8 (19%) 13 (14.8%) 2 (9.5%)
Anterior 132 (27.1%) 12 (28.6%) 20 (22.7%) 9 (42.9%)
Tumor location 0.399 0.143
by quadrant Lateral 216 (44.4%) 22 (52.4%) - 41 (46.6%) 6 (28.6%) -
Posterior 139 (28.5%) 8 (19%) 27 (30.7%) 6 (28.6%)
Flat /polypoid 231 (47.7% 15 (35.7% 57 (66.3% 3 (14.3%
Lesion morphology /polypot il k] 0149 ) (14.5%) <0.001
Sessil/ulcerated 253 (53.3%) 27 (64.3%) 29 (33.7%) 18 (85.7%)
Adenoma dysplasia Low grade 223 (46%) 10 (23.8%) 0,006
(n=527) High grade 262 (54%) 32 (76.2%)
Adenoma morphology _ Tubular/ Tubular-villous 251 (52.1%) 18 (43.9%) 0333
(n =523) Villous 231 (47.9%) 23 (56.1%)
usT0, usT1 375 (77%) 25 (59.5%)
0015
Rectal ultrasound (us) usT1-2,23,
. o o
Not evaliaiie 112 (23%) 17 (40.5%)
Rectal magnetic T0,1,2 214 (84.6%) 18 (75%) 0245
resonance imaging (mr) T o 39 (15.4%) 6 (25%)
No 391 (80.3%) 25 (59.5%) 82 (93.2% 19 (90.5%
Uncertain diagnosis — - ) ) ( J 0.003 ( ! ( ) 0.649
(us/mi) :i:;e:r";‘“ diagnosis 96 (19.7%) 17 (40.5%) 6 (6.8%) 2(9.5%)
TES after endoscopic _ NO 470 (98.1%) 35 (94.6%) 0153 48 (56.5%) 20 (100%) Ao
polypectomy s 9 (1.9%) 2 (5.4%) 37 (43.5% 0 (0%)

BML: Body mass index. * IQR: Interquartile range. pT: Tumor stage (T) after TES. pT > 1: Group of patients with pathological/ pathology
study diagnosis of adenocarcinoma higher than T1 (pT > 1). ® Likelihood Ratio.

In group I, the variables high-grade dysplasia, ERUS with a diagnosis higher than
usT1, and uncertain diagnosis presented statistically significant associations with the risk
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of adenocarcinoma pT greater than T1. In group II, once again, because of the low number
of patients with uncertain diagnosis, a multivariate analysis was not performed.

In the multivariate analysis in group I, all variables significant at p < 0.2 for the
adenocarcinoma variable pT greater than T1 were included. Predictive factors were:
diagnostic uncertainty (OR 2.3; 95% CI 1.1-4.7), adenoma with high-grade dysplasia
(OR 2.4; 95% CI 1.1-5.2), and tumor size > 5 cm (OR 2.3; 95% CI 1.1-4.6).

4. Discussion

TES is a minimally invasive technique for the local excision of rectal tumors up to
20 cm from the anal margin. Its main advantages are its low morbidity and mortality
and better quality of life compared to TME. In a recent study carried out by our group,
the global morbidity of TES according to the Clavien-Dindo classification was 23.6% [15],
with a clinically relevant morbidity rate (Clavien-Dindo > II) of 5.6%, and a mortality
rate of 0.3% [16]. TES does not cause genitourinary alterations or require a temporary
or permanent ostomy, and so it can be included in outpatient and same-day surgery
programs [16].

Although TME is the standard treatment for rectal cancer and provides good disease
control, it has several drawbacks: it may require the use of a permanent or temporary
ostomy, the mortality rate ranges between 1 and 7%, and the morbidity rate is above
30%. The median hospital stay is eight days in laparoscopic surgery and nine days in
open surgery [17]. More than 50% of these patients experience some form of urinary and
sexual dysfunction [18-20]. What is more, between 30% and 55% of patients have severe
symptoms of Low Anterior Resection Syndrome after completing anal preservation surgery.
These symptoms may last several years and may have a major negative impact on quality
of life [21,22].

Adenomatous polyps of the rectum are considered premalignant lesions with a risk of
developing into adenocarcinoma. Early detection and removal are the best means to avoid
the appearance of infiltrating adenocarcinoma [23]. Regarding the choice of polypectomy or
TES, after endoscopic polypectomy of malignant rectal polyps with questionable margins,
we propose TES with full-thickness resection; this procedure achieves disease control and
obtains minimal morbidity compared with other procedures [14].

In rectal cancer, the probability of lymph node invasion in rectal tumors above T1 is
high (with rates between 12 and 28% in T2, and between 36 and 79% in T3). For this reason,
TES has not obtained good oncological results and the recurrence rates vary from 20% to
45% [4], and so TME is the surgery of choice.

Specific staging of rectal tumors is essential for selecting patients who may benefit
from TES. Endorectal ultrasound (ERUS) and pelvic magnetic resonance imaging (MR)
are the main diagnostic tools used to establish tumor depth (T) and local lymph node
invasion (N). ERUS has been shown to be more accurate than MR in determining lesion
depth, especially in early stage (stage I) tumors, and is considered the test of choice for
selecting patients with rectal tumors for TES [8].

However, despite improvements in imaging techniques, preoperative staging does
not achieve total accuracy: a variable percentage of understaged patients will require
completion surgery TME [5]. The accuracy of ERUS in staging rectal cancer ranges from
63% to 96% for T and from 63% to 85% for N [24].

The tendency towards overstaging in ERUS has been attributed to the performance
of preoperative biopsy and peritumoral inflammation that is difficult to distinguish from
neoplastic infiltration [25,26]. This overstaging increases the risk of overtreatment in the
form of unnecessary TMEs. In the literature, figures for overstaging vary widely, from 0%
to 50%; a study by our group reported an overstaging rate of 10.9% [10].

For its part, understaging by ERUS has been attributed above all to stenosis of the
rectum, which impedes full performance of the test. The rate of understaging ranges
between 0% and 32.7%; in our study it was 8.08 [10].

pag. 137



ANEXOS

Cancers 2021, 13, 3685 10 of 12

MR is currently the test of choice for rectal cancer staging because it is not observer-
dependent, and the images can be compared. The accuracy of T staging ranges from 65% to
86%. MR is particularly accurate for T3 and T4 tumors, with a sensitivity for predicting T3
of between 80% and 86% and a specificity between 71% and 76% [27]. However, few studies
are available on MR staging of premalignant rectal tumors and initial rectal cancer due
to the difficulty in distinguishing between T1 and T2 and the unclear difference between
the mucosa-submucosa and muscle layers [28]. In our study protocol for rectal adeno-
villous tumors, MR is not indicated in all cases; it is performed only when ERUS cannot
be assessed, in the case of uncertain diagnosis, or if there is a risk of perforation of the
peritoneal cavity [10,29].

This lack of complete precision with ERUS and MR creates situations of diagnostic
uncertainty and presents the therapeutic dilemma of whether to perform TES or TME. We
have not found a convincing answer to this question in the literature. In the present study,
in group I (the adenoma group) we reported diagnostic uncertainty in 113 patients (21.4%).
In 17 (15.0%) patients, the definitive pathological diagnosis was adenocarcinoma greater
than T1, requiring TME completion surgery [10]. In contrast, in the certain diagnosis
group, 25 patients (6%) presented adenocarcinoma greater than T1, the difference being
statistically significant. No patient or tumor variables were associated with the likelihood
of diagnostic uncertainty.

The logistic regression analysis in the adenoma group identified the variables uncer-
tain diagnosis, adenoma with high-grade dysplasia, and tumor size > 5 cm as predictors of
the risk of adenocarcinoma greater than T1.

With respect to the objective of the study, ie., to establish whether these patients
should undergo TES or TME, we contend that in group I patients with uncertain diagnosis,
TES is the surgical technique of choice. The risk of requiring TME completion surgery is
15% (OR 2.3; 95% CI 1.1-4.7), but this means that TES is the correct approach in 85% of pa-
tients. Recent studies on TME completion surgery after TES have found that postoperative
morbidity and mortality and cancer results are similar to those of patients with initial TME,
provided that TME completion is performed within nine weeks of the TES [5,11].

In group II patients with uncertain diagnosis, the NCCN-2021 clinical guidelines [3]
indicate TME. In the current study, the percentage of uncertain diagnosis was lower in this
group than in group I, appearing in eight (7.3%) patients. Of these eight, six were pT1 and
only two required TME completion surgery. Although the sample is small, it should be
borne in mind that if the clinical guidelines had been applied, six of these eight patients
would have undergone overtreatment in the form of an unnecessary TME.

The greatest benefits of performing TES in patients with uncertain diagnosis are the
lower morbidity and mortality rates and the higher quality of life compared to TME. From
the cost-benefit point of view, in an article previously published by our group [4], we
calculated the cost of TES and three days of hospitalization to be €1920. Currently, the
average hospital stay has been reduced to 24 h; with a hospitalization cost of €220/ day, the
cost of TES now would be €1480 (€1920—440). Applying this same procedure to calculate
the cost of TME (surgical time + hospital stay + consumable material), with an average
hospital stay of eight days and a surgical time of 220 min, we obtain an average cost of
€5160: thus, the cost-benefit ratio of TES is three times lower than that of TME.

Given the relative rarity of this situation, multicenter studies with larger samples for
both groups should be performed to further assess this therapeutic strategy of initiating
treatment with TES, in the knowledge that TME completion surgery may eventually be
required [5,11].

The main limitation of the study is its retrospective design, although the prospective
introduction of the data ensured that no cases were lost. The sample in the present study
is insufficient to be able to establish a definitive conclusion. However, the trend recorded
argues in favor of the indication of TES as first choice, given that this strategy avoids
unnecessary overtreatment.
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Its main strength is that it is a single-center study applying a homogeneous approach
in a large sample. The implementation of colorectal cancer screening programs means that
situations of this kind are occurring more frequently and require an effective response [7].

5. Conclusions

In the case of a rectal adenovillous tumor with uncertain diagnosis, despite the
increased risk of a definitive pathological result of an adenocarcinoma greater than pT1,
we suggest TES as the initial indication. In the case of uncertain diagnosis in a rectal
adenocarcinoma between T1-2, N0, the sample in the present study is insufficient to be
able to establish a definitive conclusion. Multicenter studies with larger samples of T2-T3
rectal adenomas and T1-T2 adenocarcinomas with uncertain diagnosis should now be
performed to further assess this therapeutic strategy.
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