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RESUMEN

Introduccién: El abordaje terapéutico del cancer de recto se basa en criterios de
las guias internacionales y muchos de los parametros clinicos e histopatolégicos
son dificiles de cumplir. Su etiologia es multifactorial, intervienen factores
genéticos y ambientales. Es un problema sanitario que merece una contribucion
practica con enfoque multidisciplinario.
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Objetivo: Contribuir a la actualizacion de la comunidad cientifica, en el
conocimiento del tratamiento del cancer de recto localmente avanzado.

Métodos: Se realizé una revision sistematica de la literatura médica disponible en
las bases de datos Ebsco, SciELO, Scopus, Pubmed, en revistas de oncologia,
radioterapia, cirugia general y gastroenterologia, asi como en la red académica
Researchgate. Se accedi6 a varios articulos publicados en espariol e inglés en los
altimos cinco. Se utilizaron los descriptores cancer de recto, radioterapia,
quimioterapia, neoadyuvante y cirugia, y sus equivalentes en inglés.
Conclusiones: El tratamiento estandar para el cancer de recto es la cirugia.
Actualmente se sugiere que para la enfermedad local, regional o0 moderadamente
avanzada se debe utlizar radioterapia Yy quimioterapia concomitante
preoperatoria, aunque hay una tendencia al uso de radioterapia de ciclo corto con
quimioterapia secuencial y posterior cirugia, con lo que se logra respuesta
patolégica completa en la mayoria de los pacientes y se garantiza mayor
supervivencia libre de enfermedad y global.

DeCS: neoplasias del recto; radioterapia; terapia neoadyuvante.

ABSTRACT

Introduction: therapeutic approach to rectal cancer is based on criteria from
international guidelines and many of the clinical and histopathological parameters
are difficult to meet. Its etiology is multifactorial in which genetic and environmental
factors intervene. It is a health problem that deserves a practical contribution with
a multidisciplinary approach.

Objective: to contribute to update knowledge on the treatment of locally advanced
rectal cancer in the scientific community.

Methods: we carried out a systematic review of the medical literature available in
Ebsco, SciELO, Scopus, Pubmed databases, in oncology, radiotherapy, general
surgery and gastroenterology journals as well as in the Researchgate academic
network. Several articles published in Spanish and English in the last five years
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were accessed. Rectal cancer, radiotherapy, chemotherapy, neoadjuvant and
surgery descriptors and their English equivalents were used.

Conclusions: the standard treatment for rectal cancer is surgery. It is currently
suggested that for local, regional or moderately advanced disease, radiotherapy
and concomitant preoperative chemotherapy should be used, although there is a
tendency to use short-course radiotherapy with sequential chemotherapy and
subsequent surgery, which achieves a complete pathological response in the
majority of patients and guarantees greater disease-free and overall survival.

MeSH: rectal neoplasms; radiotherapy; neoadjuvant therapy.

Recibido: 18/03/2024
Aprobado: 3/06/2024

INTRODUCCION

El cancer rectal (CR) es la neoplasia de mayor frecuencia en vias digestivas; en el
mundo representa una de las principales causas de muerte por cancer,?) la
tercera en incidencia y la segunda en mortalidad en ambos sexos, con mayor
frecuencia en hombres. En el afio 2020 fueron diagnosticados en el mundo 1 880
725 casos nuevos de CR; representd el 10 % de todos los tumores en la
poblacion general y fallecieron por esa causa 915 880 personas (9,4 % de todas
las muertes por cancer).?

El ritmo creciente de esta neoplasia ha hecho que se estime, que la carga global
en 2030 superara los 2,2 millones de nuevos casos, acompafnado de 1,1 millones
de muertes, lo cual representaria un crecimiento del 60 % en la incidencia del CR
en tan solo veinte afios.®) En Espafia, en el afio 2020, el CR fue el tumor mas

frecuente en la poblacion general, aproximadamente, con 44 230 casos
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diagnosticados y el segundo mas letal, con 11 131 fallecimientos, solo superado
por los tumores malignos de la tradquea, los bronquios y el pulmén.®

Tanto en mujeres como en hombres, el CR es la tercera causa de incidencia y
mortalidad por cancer en las Américas; cada afio se producen mas de 245 000
nuevos casos y 112 000 muertes por este tipo de neoplasia.® En Estados Unidos,
durante el afio 2020, el CR fue el cuarto tipo de cancer en frecuencia, con 147
950 casos nuevos (16,6 % del total) y el segundo en mortalidad, con 53 200
defunciones (16,6 % de todas las muertes por cancer en ese afio).©

Argentina se encuentra entre los paises con mayores tasas de incidencia y
mortalidad por CR de América del Sur. Cada afio se diagnostican,
aproximadamente, mas de 12 000 casos y mueren 7 500 personas, lo que
corresponde a una tasa de incidencia y mortalidad de 23,8 y 12 por 100 000
habitantes, respectivamente.” Colombia sigue un patrén similar al observado en
paises desarrollados, pues presenta elevadas tasas de incidencia y mortalidad de
CR, con un mayor riesgo reportado en las zonas de mayor urbanizacion y
desarrollo socioeconémico, debido a la exposicidon a algunos factores de riesgo,
entre los cuales se encuentra: sobrepeso, obesidad, sedentarismo y la dieta
centrada en alimentos procesados, los cuales generan aumento en el riesgo para
desencadenar CR. El pais reporta una tasa de incidencia anual de 41 por cada
100 000 habitantes y una mortalidad de 3 por 100 000.®

En Cuba, segin el Anuario Estadistico de Salud 2021,®) en el afio 2018 se
diagnosticaron, aproximadamente, 3 700 pacientes con CR, con un predominio
del sexo femenino. La misma fuente muestra, que esta fue la tercera causa de
muerte por cancer en la poblacion general en el afio 2020, con una mortalidad de
3 086 pacientes, con igual predominio del sexo femenino.

Las personas con ciertos trastornos en un gen anico conocido tienen un aumento
del riesgo de contraer cancer de recto; los trastornos en un gen Uunico
relacionados con sindromes conocidos representan entre 10 % y 15 % de los

canceres rectales.®?
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La mayoria de los casos genéticamente definidos involucran al hMSH2 (MutS,
homolog 2) en el cromosoma 2p y el hMLH1 (human Mut L homolog 1) en el
cromosoma 3p. En familias afectadas, se encontré que entre 15 % y 60 % de sus
integrantes tienen mutaciones en el hMSH2 o el hMLH1. La prevalencia de las
mutaciones depende de las caracteristicas de los antecedentes familiares. Existen
otros genes como el gen BRAF tipo salvaje, el PIK3CA (fosfoinositol 3 quinasas
subunidad catalitica) mutado, la familia Ras: K-ras, N-ras, y otros oncogenes y
genes supresores de tumor que actualmente cobran gran interés por su valor
prondstico y predictivo en el cancer.t?

Entre factores de riesgo importantes para presentar el CR se encuentran los
antecedentes:*? personales de CR y adenomas; de familiares de primer grado de
adenomas o CR; personales de cancer de ovario, endometrio o mama; de
enfermedad inflamatoria intestinal (+ 10 afilos de evolucién); en pacientes mayores
de 40 afios la incidencia aumenta con la edad, estilo de vida sedentario, método
de coccion de los alimentos y factores dietéticos (la dieta rica en fibra, baja en
calorias y en grasa animal puede reducir el riesgo). Incrementan el riesgo a
padecer la enfermedad, el habito de fumar, la deficiencia de algunos
micronutrientes especificos como folatos, vitamina E y D y de calcio (la ingesta
diaria de 1,5 a 2 gramos de calcio es asociado con una disminucién del riesgo de
recurrencia de los adenomas); los antinflamatorios no esteroideos, aspirina e
inhibidores de la ciclooxigenasa-2 como el Celecoxib reducen el riesgo. La
hiperinsulinemia incrementa el riesgo debido a la promocién de las células del
colon a la proliferacion y a la disminucién de la apoptosis.(lz)

Lamentablemente, las elevadas cifras de incidencia y mortalidad del CR, asi como
varios estudios,™® indican que a nivel global y nacional existe una insuficiente
prevencion primaria y secundaria de este tipo de neoplasias; esto hace que se
diagnostiquen con mucha frecuencia en estadios avanzados, por lo que cada vez
resulta mas necesario optimizar las opciones terapéuticas efectivas para estos

tumores, con el objetivo de elevar la sobrevida de los pacientes.
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Con el fin de establecer estrategias encaminadas al tratamiento adecuado del
cancer de recto, se persigue como objetivo: Contribuir a actualizar el conocimiento
en la comunidad cientifica, del tratamiento del céancer de recto localmente

avanzado.

METODOS

Se realiz6 una revision sistemética de la literatura médica disponible en las bases
de datos Ebsco, Scielo, Scopus, Pubmed, revistas de oncologia, de radioterapia,
de cirugia general y gastroenterologia; asi como, articulos compartidos en redes
sociales académicas Researchgate. Se accedio en diferentes momentos, durante
los dltimos cinco afos, a varios articulos publicados en espafiol e inglés. Se
utilizaron los descriptores: cancer rectal, radioterapia, quimioterapia,
neoadyuvante y cirugia, y sus equivalentes en Inglés.

Se realizé la revision detallada por autores. Se analizaron los resultados
obtenidos en los estudios analiticos, segun andlisis estadisticos efectuados y
resultados obtenidos; asi como, la actualizacién de las referencias bibliogréficas

utilizadas en los mismos y en los articulos de revision.

DESARROLLO

La cirugia se considera la opcién curativa de los tumores de recto, la misma
depende del estadio clinico y la localizacion del tumor en el recto. Los tumores en
estadios precoces pueden ser manejados con cirugia conservadora (excision
local) en situaciones bien definidas; sin embargo, la mayoria de los tumores
tienden a presentarse en una forma mas avanzada de la enfermedad por lo que
requieren de una reseccion anterior baja (RAB) o una reseccion abdominoperineal

(RAP).™ Los principios generales de la cirugia consisten en poder resecar, tanto
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la enfermedad macroscépica como la posible enfermedad microscopica con
margenes proximales, distales y circunferenciales negativos. En el caso de la
reseccion radical, significa que hay que resecar el tejido mesorrectal adyacente
(excision mesorrectal total: TEM), la cual contiene los ganglios linfaticos
regionales y los posibles depdsitos de tumor. Varios estudios muestran que la
experiencia del cirujano rectal se comporta como una variable independiente en el
resultado del tratamiento.™ El ensayo clinico 0114 informé un bajo por ciento en
hospitales en el nimero de RAP en pacientes en estadio Il y Ill de cancer de recto
(46 % vs 32 %) y que habia mas pacientes con margenes quirdrgicos positivos.*®
Histéricamente, el margen proximal y distal constituyeron factores determinantes
para el resultado 6ptimo del tratamiento quirargico, mientras que el margen distal
de 5 cm de recto normal era considerado para clasificar de adecuada la
reseccion.® Sin embargo, estudios retrospectivos mostraron que la diseminacion
intramural es rara con un margen mas alla de 1.5 cm y, por tanto, un margen
distal de 2 cm se considera adecuado, excepto en lesiones pobremente
diferenciadas o extensamente metastasicas.®” La reduccién a 2 cm del margen
distal para resecciones adecuadas conllevé a un incremento significativo de la
posibilidad de realizar procedimientos con preservacion de esfinter en esta
enfermedad."® La cirugia laparoscépica ofrece ventajas potenciales en cuanto a
la reduccion del sangramiento, las morbilidades perioperatorias y en la
disminucién del tiempo de hospitalizacion. Los resultados de la cirugia
laparoscopica por un cirujano experimentado aparentan no ser tan diferentes de
los que se obtiene de la cirugia abierta estandar, segun de evidencia de

numerosos ensayos clinicos aln sujetos a investigacion.*?

Reseccidn anterior baja
La disponibilidad de dispositivos de engrapado circular permiti6 mejorar el rol de
la cirugia con preservacion de esfinter en cancer de recto, RAB, se realiza no solo

para cancer del tercio superior del recto, sino también para cancer de tercio medio
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y tercio bajo.? Preservar la funcién anorrectal se hace mas dificil mientras mas
distal es el nivel de anastomosis anorrectal.?” Los pacientes deben tener una
buena continencia del esfinter anal antes de considerar opciones conservadoras
de esfinter. La edad del paciente, la anatomia pélvica, el sexo y los habitos
corporales pueden afectar la posibilidad de conservacion del esfinter. Un margen
distal de 2 cm de recto normal se considera 6ptimo para la preservacion de la
funcion intestinal adecuada en pacientes cuidadosamente seleccionados. Una
anastomosis colo-anal funcional se logra con margenes significativamente
reducidos para tumores mas distales, particularmente luego de la terapia
neoadyuvante; si se planifica radioterapia (RT) neoadyuvante seguido de RAB, es
necesario movilizar el angulo esplénico para permitir que un segmento no
irradiado del intestino se utilice para la anastomosis, esto Ultimo puede se puede
realizar por varias técnicas: termino-terminal, termino-lateral, técnica en J en bolsa
colénica para maximizar la preservacion de las funciones del esfinter.?

Varios estudios compararon los resultados de RAB y RAP e informaron resultados
similares para la tasa de recurrencia local y a distancia, y supervivencia libre de
enfermedad y global, siempre que los margenes quirrgicos sean negativos. ¢V

La ausencia de una colostomia, aunque ofrece una mejor calidad de vida con
RAB, con frecuencia puede comprometerse con urgencias intestinales o un pobre

control del esfinter.??

Reseccion abdominoperineal

La RAP se considera el tratamiento estandar para la reseccion quirtrgica del CR 'y
requiere de la remocion del tumor primario junto a una proctectomia completa,
que conlleva a una colostomia permanente. Estudios recientes sugieren una
disminucion en la tasa de RAP.®? La RAP se asocia con un ligero incremento en
la morbimortalidad que la RAB y una peor calidad de vida en relacion con la
imagen corporal y la depresién por la presencia de colostomia permanente.

También existe un alto riesgo de margenes positivos con la RAP debido a que el
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mesorrecto es muy delgado en el segmento distal del recto y los margenes son
restringidos por la proximidad de la préstata o de la vagina. Los confines de la

pelvis dsea, particularmente en hombres suele restringir el acceso quirtrgico.®?

Excision mesorrectal total

La alta tasa de recaida local de la enfermedad, seguida de los tratamientos
estandares como la RAP y la RAB (15 al 30 % o mas) se considera por algunos,
como una diseccibn brusca que viola los planos de la circunferencia
mesorrectal.?® Se conoce, que la diseminacion lateral de la enfermedad ocurre
no solo a nivel del tumor sino también en el mesorrecto.

Heald y cols.??) recomiendan la reseccién en bloque del tumor dentro de la
envoltura de la fascia endopélvica como necesaria para obtener una adecuada
eliminacion lateral de la enfermedad y reducir la posibilidad de recaida local.
TME constituye el estandar actual para todas las resecciones radicales del CR y
requiere una diseccién precisa a lo largo del plano que separa la fascia visceral de
la fascia parietal en la pelvis, con una remocion completa en bloque del recto, de
forma tal, que todo el mesenterio rectal se mantiene dentro de la envoltura del
espécimen. En anatomia patoldgica una pieza macroscépica adecuada de TME
tendrd una apariencia bilobulada y encapsulada con una superficie que luce
suave e intacta como un lipoma, en la revision patolégica una reseccion apropiada
debe incluir al menos de 12 a 15 ganglios perirectales y pélvicos.®® TME, aunque
es mas dificil con RAP que con RAB, puede ser asociada con una tasa de fuga
por la anastomosis de alguna forma mayor, especialmente para lesiones rectales
bajas (15 % a 17 %).%V

Multiples series usan la cirugia TME e informan bajas tasas de RL (variando en
rangos de 5 % a 10 %) y una mejor en SG acercandose de un 80 a 85% para el

estadio Il y 65 - 70 % para el estadio 111.?%
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Margen radical

La mayor parte de los estudios en CR informan, que la principal causa para la RL
en CR resecado parece relacionarse con las restricciones anatomicas para
obtener margenes radiales amplios a pesar de margenes proximales y distales
adecuados.®?

Usando el montaje completo del espécimen, Taylor y cols.® encontraron que el
27 % (14 de 52) de los pacientes mostraron una diseminacion al margen lateral
radial, aunque los margenes parecieron negativos con la evaluacion patoldgica
estandar 86 % de aquellos con margenes radiales positivos desarrollaron recaida
local de la enfermedad en comparacién con solo el 3 % sin el margen lateral de
reseccion involucrado. En adicion, la evaluacion patolégica en ensayos clinicos
aleatorios encontraron el plano quirdrgico mesorrectal, intramesorrectal o
muscular, predecian la recaida local, la recaida local a tres afios fue del 4 % en
pacientes sometidos a una excisidbn completa mesorrectal en comparacion con el
7 %y el 13 % en los grupos intramesorrectal y muscular, respectivamente. Un
margen radial positivo es un predictor no solo recaida local sino también, de una
menor supervivencia.®®

Lograr un adecuado margen quirdrgico de reseccion garantiza la restadificacion
positiva en la enfermedad, variando de 14 mm para T1 a 3 mm para T4, con un

incremento correspondiente en recaida local desde 0 al 75 %.#

Radioterapia neoadyuvante

Tanto el tratamiento con RT neoadyuvante como adyuvante son muy efectivos.
Sin embargo, el tratamiento neoadyuvante se considera como el estandar en
estos casos, ademas de que se asocia a una disminucion del estadio del paciente
y por tanto, mejora la resecabilidad y la tolerancia con impacto tanto en la
presencia de toxicidades agudas como crénicas. Otras de las ventajas que ofrece
el tratamiento neoadyuvante es el incremento de las posibilidades de

preservacion del esfinter anal sobre todo en tumores de recto bajo.
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Todo ello trae consigo un aumento de la supervivencia libre de recaidas y de la
supervivencia global.®® Se pueden emplear tanto el método americano (que es el
fraccionamiento convencional de 45 Gy, con dosis diarias de 1,8 Gy, mas un
boost de 5,4 Gy para una dosis tumoral total (DTT) de 50,4 Gy) como el método
Eslavo (hipofraccionamiento de DTT 25 Gy en 5 fracciones de tratamiento, 5 Gy
diarios). La eleccién estara en dependencia de diferentes factores en relacion con
el tumor, el paciente, la intencion del tratamiento, asi como, con la experiencia y

los recursos disponibles en la institucién tratante.®”

El fraccionamiento en radioterapia®”

El tratamiento fraccionado en radioterapia estd basado en experimentos
radiobiolégicos que se realizaron en Francia entre 1920 y 1930. En estos
experimentos se observd, que no se podia esterilizar a carneros exponiendo sus
testiculos a una dosis Unica de radiacion sin producir un excesivo dafo en la piel
del escroto, mientras que si se administraba la dosis en varias fracciones se
producia la esterilizacién sin producir dafio en el escroto. El fraccionamiento de la
dosis en los tratamientos con irradiacion tiene una serie de ventajas sobre la dosis
Gnica en el tratamiento de los tumores. Los factores biolégicos que influyen en la
respuesta de tejidos normales y neoplasicos a la irradiacion fueron descritos a
finales de los afios 60 y primeros de los 70 del pasado siglo, llamadas las 5 R de
la radioterapia: reparacion, reagrupamiento, repoblacién, reoxigenacién y

radiosensibilidad.

Quimioradioterapia neoadyuvante

La radioterapia por si sola con intencién neoadyuvante demostré su impacto en la
supervivencia libre de enfermedad y la supervivencia global, al afadir la
guimioterapia concurrente 5- fluorouracilo (5-FU) a 425 mg/m2 mas Leucovorin
(LV) 20mg/m2 del dia 1 al 5 cada 28 dias (semana 1 y 5 ) al esquema de

tratamiento, seguida de cirugia diferida con o sin quimioterapia adyuvante; se
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realizaron varios estudios donde se analizaron varios factores prondsticos como la
supervivencia global (SG),?® en estos primeros estudios a los cinco afios de no
hubo diferencias significativas en cuanto a la SG; sin embargo, hubo un
incremento de la toxicidades grado 3-4 en los paciente que recibieron
quimioradioterapia (QRT) neoadyuvante respecto a los que recibieron RT sola
(14,6 % versus 2,7 %). En otros estudios realizados en Francia, se logro
disminucién del estadio y del intervalo libre de progresion local pero tampoco
hubo impacto en la SG. Todos estos estudios?’*® demostraron que este esquema
de tratamiento no aportaba diferencia en cuanto a la SG y a la supervivencia libre
de enfermedad (SLE), que hubo incremento de las toxicidades grado 3 y 4, pero
sin embargo, evidencié mayor por ciento de control local y mayor intervalo de

recaida local.

Quimioradioterapia neoadyuvante: curso largo vs curso corto

En algunas partes de Europa, el régimen mas utilizado es el de radioterapia
hipofraccionada neoadyuvante.®® En cuanto a respuesta patolégica completa
(pCR) y estado de los margenes hubo menor por ciento de margenes positivos (4
% vs. 13 %) y mayor en el grupo de QRT (16 % vs. 1 %) con una considerable
disminucién del tamafio tumoral (~1.9 cm), no hubo diferencias significativas en
cuanto a la preservacion del esfinter anal, control local (CL) 0 SG.®%

No se observaron diferencias en la eficacia para el control local entre el
hipofraccionamiento (5 x 5 Gy) con la quimioradioterapia de curso largo. Sin
embargo, otros investigadores concluyeron, que en el tratamiento hipofraccionado
hubo un incremento discreto en la SG y menor por ciento de toxicidad aguda.®®
Tampoco se informo diferencia en cuanto a la disminucion del estadiamiento o la
preservacion del esfinter anal por cirugia. Ambos regimenes: curso corto y largo
mas 5 FU concurrente constituyen opciones terapéuticas razonables. El estudio
Stockholm 111®” evalué ambos fraccionamientos y el tiempo de la cirugia después

(30)

de la radioterapia, de la siguiente manera: 5 Gy x 5 fracciones seguida de
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cirugia a la semana de terminada la RT, 5 Gy x 5 fracciones seguida de cirugia
después de cuatro a ocho semanas y 50 Gy en 25 fracciones seguidas de cirugia
después de cuatro a ocho semanas de la RT. El primer objetivo evaluado fue el
tiempo hasta la recaida local. Los resultados fueron similares entre los tres brazos
del estudio. En el brazo del curso corto se observo un incremento de la toxicidad
aguda que provocé que se postergara la cirugia, sin embargo, hubo una
disminucién de las complicaciones postoperatorias. Estos autores sugirieron que
la RT de curso corto (RTC) con cirugia diferida, pudiera ser una alternativa de la
RT de curso corto convencional seguida de cirugia inmediata.®®

Ambos abordajes han evolucionado de manera paralela: la RTC se desarrollo
principalmente en Escandinavia, Holanda y Gran Bretafa, mientras que la QRT se
adoptd en Estados Unidos, y en el centro y sur de Europa, sobre todo tras el
estudio aleman CAO/ARO/AIO-94.%® Hay dos ensayos clinicos aleatorizados que
comparan la RTC con la QRT @29 y aunque con matices, en ninguno se
observaron diferencias significativas relativas a la frecuencia de recurrencia local,

metastasis o supervivencia.

Respuesta al tratamiento y recidiva locorregional

Park y cols.®®, en su estudio confirman la disminucién de la recidiva local en un
50 %. Parametro que puede ser estudiado en el seguimiento de la serie. A seis
afos la reduccion de riesgo relativo permanece estable en el 50 % y aunque en la
actualidad no sea posible definir si el tratamiento con RT retrasa la recidiva local
(fenédmeno que ha ocurrido en alguna serie americana) aqui, como en el estudio
sueco, tampoco parece producirse.

La respuesta histologica a la RTC comienza a poder observarse a partir de los 10
dias de finalizarla.®® En el 75 % de los pacientes el lapso RT-cirugia fue menor
de 15 dias y, consecuentemente, en las piezas estudiadas predominé la ausencia
de regresion tumoral (grado 4 y 5 de Mandard). No obstante, en siete pacientes
(3,3 % del total de la serie) se observo una respuesta patolégica completa post-
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neoadyuvancia (ypCR) tras la RTC; en cinco de estos casos, el intervalo RCT-
cirugia fue superior a cuatro semanas, lo que hace que el 9,5 % de los casos con
un intervalo superior a cuatro semanas tuviera una ypCR. Estas cifras son

similares a las obtenidas en el estudio Stockholm 111¢7

que examino el efecto del
incremento del intervalo entre la RTC y la cirugia. En un ensayo clinico que
compara la QRT y la RTC retardada puso de manifiesto que el intervalo que
permitiria la méxima respuesta a la RTC seria de 10 a 12 semanas®”.

A diferencia de la QRT y RTC retardada, la RTC de intervalo minimo permite
valorar la histologia de la pieza con minimas alteraciones o sin ellas, lo que
facilitaria la decisién de administrar QT adyuvante.®® En la serie presentada, el 54
% de los pacientes recibieron QT adyuvante, lo que contrasta con la indicacion
practicamente sistematica cuando se realiza QRT.

No obstante, con un intervalo entre la RTC-cirugia de cuatro a ocho semanas en
el Stockholm Ill se consigue una cifra similar de cirugia preservadora de
esfinteres.”) En todo caso, en el ensayo polaco que compara la RTC con la QRT
no se observaron diferencias en la preservacion esfinteriana entre ambos
grupos.®®

Por tanto, la reduccion de la carga tumoral no es tan importantes en tumores
resecables si la cirugia radical es la estrategia que se va a emplear y no otra,
como seria la preservacion de érgano. Cabe sefialar que en este ultimo caso
incrementar el intervalo RTC-cirugia a ocho a 10 semanas es la estrategia que se
emplea en el ensayo UK-TREK para el cancer de recto inicial (T1-2, N0).*®

El desarrollo de una recidiva local se explica hoy por la presencia microscopica de
células tumorales dentro de un centimetro del margen radial circunferencial
(MRC) (considerandose como afecto cuando el tumor esta a menos de 1 mm de
la fascia mesorrectal) y, aunque la tasa de MRC afecto histolégicamente es
inferior cuando se emplea QRT y RTC retardada respecto a la RTC sin intervalo,
no esta clara la superioridad de una de estas estrategias respecto a las otras®, si

bien se ha mostrado que la RTC solo compensa parcialmente un MRC positivo®©?.
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Por otra parte, la QRT facilitaria la reseccion curativa en los casos en los que el
cirujano considere que el tumor es irresecable o de resecabilidad (MRC afecto).

El argumento de que la RTC no permite la QT concurrente puede rebatirse
sefialando que la QRT estandar utiliza QT a dosis radiosensibilizante y que,
ademas, al tener mayor toxicidad, el cumplimiento de la terapia completa es
menor que con la RTC. Los intentos de incrementar la quimiorradiosensibilidad
afadiendo otros farmacos, como el oxaliplatino o el irinotecan, al régimen
estandar de QRT, no han demostrado beneficio y si un incremento notable de la
toxicidad.®?

La RTC, por otra parte, puede combinarse con QT neoadyuvante (antes) o
secuencialmente (después), lo que tiene relevancia debido a que hoy son las
metastasis y no la recurrencia locorregional la principal causa de fallo en el
tratamiento del cancer de recto.

La estrategia de utilizar QT secuencial en aquellos pacientes con buena respuesta
inicial a la RT ha demostrado ser prometedora.®® La RTC se adecta bien a las
estrategias de administrar QT secuencial y es la base del ensayo, aun en marcha,
de fase Ill RAPIDO que utiliza RTC seguida de CAPOXx6 y cirugia radical vs.
QRT y cirugia radical.®®

Por otra parte, la RTC con QT secuencial y cirugia posterior es una estrategia
empleada en casos de metastasis sincronas resecables, con un acortamiento del
tiempo total de tratamiento, como ha demostrado el estudio del Dutch Colorectal
Group.®® Se realizé6 una estrategia similar en los 17 casos de la serie que
presentaban metéstasis sincronas resecables, mediante la administracién de QT
neoadyuvante de induccion y RTC posterior seguida de cirugia radical.

En definitiva, y de acuerdo con la bibliografia revisada, la RTC ofrece ventajas
relativas a la utilizaciobn de recursos, costes, duracion del tratamiento, escasa
toxicidad, alto grado de cumplimiento y permite evaluar la histologia sin modificar.

Ademas, mediante el incremento del intervalo RTC-cirugia y el empleo de QT
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secuencial podria superar las desventajas comparativas con la QRT

convencional.

CONCLUSIONES

El tratamiento estandar para el cancer de recto es la cirugia; las recomendaciones
actuales sugieren que para la enfermedad loco regional o moderadamente
avanzada, se utilice radioterapia y quimioterapia concomitante administrada
preoperatoria, aunque se encuentra en tendencia actual el uso de radioterapia de
ciclo corto con quimioterapia secuencial y posterior cirugia. Este nuevo esquema
de tratamiento ha demostrado buenos resultados en comparacion con los
tratamientos convencionales e incluso menor toxicidad de los mismos. Ambos
tratamientos han logrado en la mayoria de los pacientes, respuesta patoldgica
completa, y mayor supervivencia, tanto libre de enfermedad como global, en

comparacion con la cirugia solamente.
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