








o QUIMIOTERAPIA

Se emplearon 4 esquemas diferentes de admén No existe farmulario de
recoleccion de datos al respecto. Se determind en la revisién de la informacién
disponible en las historias clinicas que la dosis promedio de 5- fluorouracilo fue de
696 +- 130 mgs. La dosis de Leucovorin fue de 51.1 + 24 mgs. A todos se les
administraé la medicacién de forma ambulatoria v en bolo IV, No exisie feg'istn:r
especifico de la toxicidad asociada al uso de esios medicamentos.

o RADIOTERAPIA

Se admon. a los mismos 19 pacienties. La dosis promedio fue de 4708 + 671
CGy. A 10 pacientes se les admdn. La dosls estipulada inicial que es de 5040
cGy; a 6 ptes se les administraron 4500cGy, a 1 ple 4680 ¢cGy, a I pte 5220 cGy vy
a uno solo 2160 cGy cuando se saco del estudio y se sometid a cirugia. La
sesiones fueron de 180cGy para todos, con energia de 6kMeV. Hubo 1 ple al que
se administro la radioterapia mediante técnica de 2 campos y a 3 ples con 3
campos; a los demas como se habia propuesto fue con 4 campos en cajon.

8.3 EVALUACION POST-TRATAMIENTO (DE INTERVALO)
Unicamente a 10 pacientes se les realizé evaluacién clinica mediante tacto recial
después de finalizada la neoadyuvencia con un tiempo de 49,1 + 495 dias

{mediana 78 dias}.

Unicamente a § pacientes se les realiz6 endoscopia en promedio a los 48.25 dias
{mediana 28 dias).

Biopsia se practicé a 2 pacientes, uno de los cuales solo mosird tejido cicatricial.

A 4 pacientes se les practicé ullrasonografia endoscépica y a 4 ples TAC
contrastado.

8.4 TRATAMIENTO QUIRURGICO

En el cuadro 6 se muestra lo relacionado con log resuliados del {ratamienio
operatorio en los dos grupos.



En el grupo de Cirugia inicial séle se intervinieron 14 pacientes. Los ofros 2
después de asignarse no se sometieron a intervencién. El hecho de tener tumores
extensos y predominantemente localizados en su gran mayoria en el recto distal
sélo permitié preservar ia funcién esfinteriana en el 38.5 %. En ninguno de los
casos se realizd ostomia de proteccidn; pero se presentaron 3 dehiscencias
anastomoticas parciales (fistulas) que obligaron a reintervencion para la
realizacion de la colosiomia; 1 de los pacientes fallecio. E! 6.5 % se sometid a
RAP.

En cuanto al grupe de Neoadyuvancia preoperatoria (nicamente se pudo
conservar la funcion del esfinter en 2 pacientes (16.7%), lo cual era el objetivo
principal del protocolo. Ei 75% requirié de una R.A.P. y 1 paciente que presenté

fistula rectovaginal antes de iniciar la neoadyuvancia requiri6 de colostomia tipo
Hartmann que resultd su tratamiento definitivo. |

Cuadro 6, Resultados del iratamienio quirdrgico
NEOADYUVANCIA———— CIRUGIA
TIPO DE ABORDAJE Solo 14 del protocolo
Abierto 11 {91.6) 8 (87.1)
 Laparoscapico 1 (8.3} 5 (38 7)
-Conversitn HEH
TIPODECIRUGIA
RAR 2 {16.7) (ambas ufira) 5(38.5) (4 ulira T coloanal]
ninguna {istomia
prateccion
RAR S 8615
-Colostomia =833
Ascitis 2(16.7) ninguno
Metastasis en cirugia 1 lob der 2 bilat 1 lobuio der
Tiempo gx 4.06+1.23 488 + 1.85
Abceso infrabaddominal 1 4
Sangrado 0 1
Atelectasia 0 1
Neumonia 0 1
Reintervencion 1 (peritonitis} 3 (3 colostomlas, 1

Muerte perioperatoria

1 {peritonitis)

&=

sangrado, 1 eventracion)
1 {broncoaspiracién)



Unicamente se presenté una mortalidad perioperatoria por peritonitis y en esto no
hubo diferencia con el ofro grupo.

Llama la atencidn que a 3 de los 12 paciente pacientes se le documentaron
metastasis en el higado al momento de la intervencién (25%}.

La Incidencia de complicaciones postoperalorias fue mas notoria en el grupo de
cirugia; con especial refrencia a fas complicaciones infecclosas Infraabdominales
(28.6%). Las ISO superficial y profunda, las complicaciones pulmonares y del
catéter fueron muy bajas y sin demosirarse diferencias enire ios grupos.

8.5 RESULTADOS DEL ANALISIS DE LAS PIEZAS QUIRURGICAS

En el cuadro 7 se presentan los resultados del analisis definitive de las plezas de

anatomia quirGrgica v la estadificacién final.

Se concluye que al igual que con la valoracién clinica inicial se trala de casos en
su mayoria avanzados, tumores extensos y con ubicacién en recto distal io que
dificulta de hecho la preservacion de la funcién esfiniérica anal v le asigna un peor
prondstico oncoldgico a los paclentes.

Adicionalmente se observa que 7 de ios pacientes (50%) no correspondian a
tumores T3 que eran la base del estudio, lo que da una sensibilidad diagndstica
solo del 50 % en la evaluacién preasignacidn.
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Cuadre 7. Hallazgos definitives de anatomia patolégica

-Distancia-a-borde-distal-de
P Ut

NECADYUVANCIA

A0 . -3 47

CIRUGIA

4

la pieza

A
L JEL¥ 1 > e gl i 2 )

b T IO |
LLINT B ¢

Distancia a borde proximal | 6/10 10412
de ia pieza 19.1+11.1 18+ 105
Distancia & la linea 6/9 1 comp 718 4 comp
dentada =176 T+ 18
Longitud tumer 54 + 33 6.12+-2.5
atologia
_Estadao tumor patelagia
et 1
53 i
11
12 4 5
Ta 3 7
T4 3 4
N gangiios 04+ o (med 10] 26933 (med 17)
NG 8
N1 2
N2 g,
-Berde cireunferencial
LiGTe 3
Comprometido
THM patologia
0 1 1
i 2 4
il 4 2
HH 2 6
v 3
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Cuadia 8

Analisis caso a caso Grupo neoadyuvancia

T3 Npos{ESTHD
uT3 Npeg (EST D

T4 NG (EST I} borde + &n vagina
Mo acepio tio gx post necadyuvancia

4T3 Npos (ESTIIl

Nunca recibe necady Se opera por fistula recto |

vaginaly se-hase Hapmann

uT1NO(ESTH

Desiste de tto &n INC. Nunca recibe necady.

ulZNOESTH

TZNT (1) solo disecan Z gangiios

T3 Npos (b A T2NO {1y . pero se documenta metésiasis en
higado en ia cirugia (FEST V)

tT2NO Recibe Neoady. Rechaza cirugia. Luego gran
masa anal. Fallece 25 meses después por enf.
Metastasica pulmonar.

 uT4 Npos (EST il i

T4NI . Solc 3 ganglios disecados. En QX
hstasie & hloads. 5 liz : iz

2383

metastasaciomia.

T ia sEmee
HESINT o HY

A TZNO(ESTYH

T3 Npos (ESTN

T4NO{EST 1iy borde ¥ en vagina

uT2NO (ESTH T2N0 - suspende RTX en 2160 ¢cGy
uT3Npos (EST D E IV por metéstasis hepética. Solo Harimann,
Fallece porparioniis
ﬁ . RetibeN b —No-ciruafa—S
UTINROS neg a > 10Cms d& | Operado en H. San Ralasl. 14 por invasion &
verge vegija y vasos iliacos.
W3 Npos (EST L Respuesta clinica completa. Biopsiasfibrosis No

se-somele acirugiayrahaygonplales

cT2nou nit)

S8 incluys pero no asistea s OX-RTX

UTINEES(EST I

TTINZ{EstI

uT3 Npos (EST Il

Recibe QT-RTX. No hay valoracionas postto, No

uT3 Npos (EST D
uT3 Nneg (D 71T2N0 ()
uT3 Npos (I /{73 Nneg

uT3 Npos () 7 tT2NO (1)
u T3 Nneg

En el grupo de neoadyuvancia se o

se somele a cirugia. Continua con quimiocierapia.
TINO(EST I

U post neocady T3Npos. Palologia TONO(RPC)
Rachaza cirugia postneocady. Lusgo por
ohstruccion recial colosiomia en asa.

TINT (i)
Pendiente valoracién posiiNas y tlo geo.

bserva 1 caso TOND clinico que no se somslid

a cirugia y un caso de respuesia palolégica compleia,

En general los dalos del grupo de neocadyuvancia son los siguientes:

8 pacienies no respondieron o progresaron duranie el fratamiento (66.7%).

2 pacientes presentaron regresién p

arcial (16.7%).

(]
(el



1 paciente presentd respuesta clinica completa (8.3%), pero no se pudo confirmar
mediante pieza de patologia ya que no se somelid a infervencién.

1 paciente presentd respuesia patolégica completa (8.3%).

5 pacienies se incluyeron pero nunca iniciaron el profocolo asignado (5/23 =
21.7%)

Por io anteriormente mencionado y fas transgresiones imporiantes al protocolo,
que pasé de ser un Estudio Fase lii, para converiirse en una descripcidn
retrospectiva de casos y controles, no realizaremos discusién al respacio;
unicamente se presentan una serie de conclusiones que preienden servir para que
en caso de redisefar el estudio, permitan la realizacion de un ensayo mas
aplicable a las realidades de nuestra practica clinica actual
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8. CONCLUSIONES

Esta claramente demosirado que se atiende a pacientes de edad y con
lesiones exiensas en longitud, en esfado avanzado (T2 a T4), muchos de
slios con enfermedad melasiasica en el momenio de la intervencién vy con
lesiones ubicadas disiaimente en el reclo, lo que dificuiia los
procedimiantos preservadores de funcidn asfinteriana.

. No existe una buena sensibilidad en los diagndsticos clinico,

ultrasonografico y radioldgico que permitan una asignacién adecuada de los
pacientes a los diferentes esquemas da tratamiento.

. No hay consenso al respecto del abordaje quirtrgico de los casoes. Hay una

elevada tasa de complicaciones operatorias relacionadas con las
anastomosis rectales ultrabajas (60% de los pacientes del grupo qulrirgico
requirieron reintervencién para manejo de filiraciones anasiomdticasz).

. En el analisis de anatomia palolégica se confirman los hallazgos de

lesiones  avanzadas, la mayoria con compromiso ganglionar vy con
ubicacién distal. Llama poderosamente la atencién el hecho de ne
reportarse el compromiso del margen circunferencial, dado que en muchas
publicaciones recientes es considerado como el mejor y principal facior
prondstico de recaida locoregional y el Unico medidor de la calidad dsl
procedimiento quirGrgico (mediante determinacién de excision completa del
mesorecio).

. Ef esquema de neoadyuvancia debe ser revisado especialmente en lo que

respecta al esquema de quimioterapia. Los resultados obtenidos estan muy



por debajo y distantes de los reportados en la literatura. Es de anotar que
el esquema aprobado no se encuenira publicade en ninguno de los
estudios revisados disponibles.

. No hubo registro de la toxicidad asociada a estos nuevos ssquemas de
fratamienio.»

. El'nuevo sistema de Seguridad Social dificulta la inclusién y seguimiento de
pacientes en estos estudios .

. La realizacién de estudios Fase Il y de estudios Prospectivos es compleja v

demuestra la falta de preparacién de la institucién y de disciplina por parie
de los grupos de Investigacién para llevarlos a cabo.
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10. RECOMENDACIONES

. Dar por terminado a la fecha el protocoic Fase Il aprobado en 1898, en vista
de los resultados aqui presentados.

. Disefiar un protocolo Prospective para el Usoc de Nepadyuvancia con
quimioradioterapia para manejo del cancer rectal localmente avanzado y
resecable (so6lo incluir tumores T3 y T4). Replanteando los objetivos v los
puntos criticos de falla de acuerdo con lo disponible en el presente informe.

. Evaluar y tomar medidas para que la estadificacion pretratamiento,
especialmente la clinica y ultrasonografica alcancen los estandares minimos y
permitan una adecuada seleccidn de los casos.

. Replantear el esquema de dosificacion y administracién de la quimioterapia,
ajustandola a los resultados disponibles en la literatura reciente.

. Incluir en el protocolo la realizacién de marcadores tumorales en la biopsia
inicial para correlacionarios con la respuesia a los diversos esquemas de
tratamiento y tratar de encontrar utilidad como determinanies del prondstico.

. Obligar a la recoleccién de los dalos en formularios predisefiados, v que se
realice de manera prospectiva. Es la Gnica forma de no perder informacion y
producir estudios de calidad cientifica comprobada.

. Los Investigadores principales deben ser Especialisias vinculades comeo
personal de planta al instilule. Cada servicio debe lener lineas de
investigacion y a ellas se deben vincular los Instructores en Enfrenamienio,
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Residentes y Estudiantes de las diversas éreas, con asignacién de funciones
especificas.

. Elcomité de Investigaciones debe ejercer funciones de educacion continuada,
Monitoria, Auditoria,  Fiscalizacion y Evaluacién de los protocolos de
investigacién que se lleven a cabo y de las personas que participen en los
mismos como responsable direcios,

. La Unidad de patologia debe actualizar su sisiema de reporie e inciuir ei
margen de seccion circunferencial como criterio de calidad Oncolégico y
Quirargico en todaos sus informes,
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