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Hemorroidectomia con Ligasure®: :Mejoran el tiempo
Quirtrgico y la Evolucién Postoperatoria?

Comparacién de los Resultados con la Cirugia Clasica
Daniel Schlegel, Patricio Donnelly, Federico Gemelli, Ricardo Coqui, Adriin Rolén

Servicio de Coloproctologia. Clinica Bazterrica. Buenos Alires.

RESUMEN

Introduccion: La hemorroidectomia es un procedimiento muy frecuentemente utilizado en la practica diaria
del coloproctologo. Distintas técnicas fueron propuestas. Las mas utilizadas son las abiertas (Milligan-
Morgan) o las cerradas (Ferguson). Iniciamos en 2010 nuestra experiencia utilizando el Ligasure® con una
pinza especialmente disefada a tal efecto. Los buenos resultados iniciales obtenidos nos motivaron a
evaluar objetivamente esta técnica.

Objetivo: Comparar los resultados de las hemorroidectomias utilizando el Ligasure® y los obtenidos con la
clasica cirugia de Milligan-Morgan.

Diseno: Retrospectivo sobre una base de datos de pacientes prospectiva.

Pacientes y método: Se evaluaron 230 pacientes operados consecutivamente entre enero de 2011 y
diciembre de 2014 con el uso del Ligasure®. Estos resultados se compararon con los de otro grupo de 230
pacientes operados previamente con la técnica clasica de hemorroidectomia abierta (grupo control). El
seguimiento minimo fue de 6 meses para todos los pacientes.

Resultados: Los datos demograficos y la incidencia de hemorroides grado Il y IV fueron similares en ambos
grupos. El tiempo operatorio fue de 10 minutos en promedio (rango 7-15 min) en el grupo operado con
Ligasure® versus 25 minutos (rango 20-35 min) en el grupo control (p<0.05). La incidencia de sangrado
postoperatorio fue del 1.73% (4 pacientes) en el grupo operado con Ligasure® y de ellos, sélo 1 (0.43%)
requirié de una reoperacion para hacer hemostasia, versus el 6.52% (15 pacientes) en el grupo control, de
los cuales 11 (4.78%) fueron reoperados (p<0.05). El sangrado se observé al 4° dia en promedio en el grupo
con Ligasure® y al 8° dia de postoperatorio en el grupo control. Se observaron 6 estenosis (2.60%) en el
grupo operado con Ligasure® versus 8 pacientes (3.47%) en el grupo control. De ellas, 2 (0.86%) requirieron
de una anoplastia con colgajos para solucionar el problema contra 3 (1.30%) en el grupo control (ns). En
cuanto a la reinsercion laboral asi como la satisfaccion personal tras la cirugia, los datos fueron similares en
ambos grupos (ns). El seguimiento minimo fue similar en ambos grupos.

Conclusiones: la hemorroidectomia utilizando el Ligasure® fue, en nuestra experiencia, un procedimiento
rapido, seguro y efectivo. El tiempo operatorio asi como las complicaciones hemorragicas y en particular

la necesidad de una reoperacién urgente fueron significativamente menores con el empleo del Ligasure®
que con la cirugia convencional. Las restantes variables analizadas asi como el retorno a la vida profesional
y la satisfaccién general tras el procedimiento, fueron similares en ambos grupos. La hemorroidectomia
mediante el empleo del Ligasure® es, a partir de nuestros propios resultados, la técnica que empleamos de
eleccién al operar pacientes con patologia hemorroidaria.

Palabras Claves: Hemorroides; Hemorroidectomia; Ligasure®; Resultados

ABSTRACT

Background: Hemorrhoidectomy is daily performed in colorectal practice. Open and closed procedures has
been described. In 2010 we start to perform hemorrhoidectomy with the use of the Ligasure® with a special
device. The results obtained were the base to start a comparison with our standard technique.

Objective: To compare results between Ligasure® hemorrhoidectomies and classical surgical
hemorrhoidectomies (control group).

Design: Restrospective comparison with prospective data.

Patients and method: Results of 230 consecutive patients operated on with the Ligasure® were compared with
similar series of 230 patients operated with classical open technique. Follow-up was at least 6 months in both groups.
Results: Both groups were similar in demographics and degree of hemorrhoidal disease. Mean operative
time with the Ligasure® was 10 minutes (range 7-15 minutes) and 25 minutes (range 20-35 minutes)

with standard technique (p<0.05). Postoperative bleeding was seeing in 1.73% of cases (4 patients) with
Ligasure® use and only 1 patient (0.43%) required surgical reoperation, against 6.52% (15 patients) of
bleeding with classical surgical procedure and 11 (4.78%) of them required a reoperation for hemostasis
(p<0.05). Bleeding starts at 4th and 8th postoperative days in the Ligasure® and classical groups. Six (2.60%)
stenoses were seen in the Ligasure® group and 8 (3.47%) in the classical group. Two (0.86%) required
surgical correction in the Ligasure® group against 3 (1.30%) in the classical group (ns). Return to work and

Daniel Schlegel
daniel.schlegel@yahoo.com

HEMORROIDECTOMIA CON LIGASURE®: ; MEJORAN EL TIEMPO QUIRURGICO Y LA EVOLUCION POSTOPERATORIA? COMPARACION DE
LOS RESULTADOS CON LA CIRUGIA CLASICA
Daniel Schlegel, Patricio Donnelly, Federico Gemelli, Ricardo Coqui, Adrian Rolén
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global satisfaction after operation were similar in both groups (ns). Follow-up was similar in both groups.
Conclusions: Hemorrhoidectomy with the use of Ligasure® was, in our experience,

fast, safe and an effective procedure. Mean operative time and postoperative bleeding specially those
requiring surgical reoperation, were significant less with the use of Ligasure® device tan classical surgical
operation. Other characteristics, return to work and global satisfaction after surgical treatment were similar in
both groups. After our own results, we conclude that Ligasure® use in hemorrhoidal disease is the procedure

of choice when operating these patients.

Key Words: Hemorrhoids; Hemorrhoidectomy; Ligasure®; Results

INTRODUCCION

La hemorroidectomia es una de las cirugias mas fre-
cuentes de la patologia orificial anal. Si bien es con-
siderado un procedimiento menor, que puede hacer-
se incluso en forma ambulatoria, puede asociarse a
complicaciones postoperatorias agudas como el do-
lor, sangrado, prurito, secrecién; y en forma alejada
con la estenosis anal, que conlleva una recuperacién
mids lenta y a veces un retraso en la reinsercién la-
boral. Diferentes técnicas han sido descriptas, siendo
las técnicas de Milligan-Morgan y Ferguson las mas
usadas.'® Recientemente comenzaron a implemen-
tarse nuevos recursos tecnolégicos como el bisturi ar-
monico, el bipolar y el Ligasure® que proponen una
cirugia mas sencilla, rdpida y con menor sangrado.®™

Iniciamos a mediados de 2010 nuestra experien-
cia en la hemorroidectomia empleando el Ligasu-
re®. Movidos por los buenos resultados obtenidos,
decidimos iniciar una base de datos prospectiva para
comparar los resultados de esta nueva técnica, con los
previamente obtenidos por nuestro grupo con la ci-
rugia convencional.

OBJETIVO

Evaluar los resultados a corto y mediano plazo de la
hemorroidectomia empleando el Ligasure® y com-
pararlos con los que obtuvimos con una poblacién de
similares caracteristicas, operados con la técnica cla-

sica de Milligan-Morgan (grupo control).

MATERIALYMETODO

Entre enero del 2011 y diciembre 2014, fueron ope-
rados 230 pacientes con hemorroides grado III o IV
sintomiticas utilizando el dispositivo de Ligasure®.
A aquellos pacientes mayores de 40 afios o cuya sin-
tomatologia arrojara dudas sobre la etiologia del san-
grado, se les realiz6 un estudio completo del colon
previo a la operacién. La evaluacién prequirdrgica
clinica fue sistemdtica en todos los casos e incluy6 un

electrocardiograma con riesgo quirurgico, laboratorio
y radiografia de térax frente.

La cirugia se realizé en posicién de litotomia y con
anestesia general. Se utilizé profilaxis antibiética con
ampicilina-sulbactam o ciprofloxacina y metronida-
zol, segin protocolo en curso en nuestro grupo. La
técnica quirtrgica consistié en una hemorroidecto-
mia utilizando la tijera de Ligasure® (fig. 1) con el
descartable LS 3091® 6 3092® (fig. 2), avanzando
desde el componente externo hacia el interno de la
hemorroide, activando el dispositivo y cortando una
vez logrado el sellado (figs. 3 a 5). Este procedimien-
to se repitié en todos los paquetes hemorroidales.
Las heridas se dejaron abiertas (fig. 6) y al terminar
la cirugia se colocé un Spongostan y/o Surgicel recu-
bierto con Xylocaina en gel en el canal anal. El pro-
cedimiento culmind con la infiltracién regional con
bupivacaina al 0.5%. Como analgesia postoperatoria
se indicé ketorolac 30 mg intravenoso cada 8 horas
en los pacientes internados y luego 20 mg via oral
cada 6-8 horas en su domicilio. Se indicé sistemiti-
camente una ampolla de betametasona de depdsito
intramuscular ni bien finalizé la cirugia. Los contro-
les se realizaron a los 7,14, 21 y 28 dias; luego en for-
ma mensual hasta el 6° mes de postoperatorio, como
minimo.

Se analiz6 el tiempo quirdrgico, el dolor postopera-
torio utilizando una escala andloga visual para la gra-
duacién del dolor, siendo 1 para el minimo y 10 para
el miximo. Se evaluaron ademds, la morbilidad tem-
prana y tardia, la desaparicién de sintomas postope-
ratorios, la reinsercién laboral y la satisfaccién perso-
nal tras la cirugia. Los resultados obtenidos fueron
comparados con los obtenidos en un grupo similar
de 230 pacientes, operados en forma consecutiva y
previamente al inicio de la utilizacién del Ligasure®
(grupo control). El seguimiento postoperatorio fue
completo en ambos grupos y como minimo hasta el
6° mes de postoperatorio.

El andlisis estadistico se efectué con el programa
Epi-Info, versién 6.00, y por personal especializado

en el tema. Se determinaron las estadisticas descrip-
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Figura 1: Pinza de Ligasure® utilizada.

Figura 2: Descartable LS 3092® que se inserta en la pinza ad-hoc y con el
cual se realiza el sellado hemorroidal. El boton violeta permite la activacion
manual del equipo.

Figura 3: Hemorroides al comenzar el procedimiento.

tivas adecuadas para cada variable segtn su escala de
medicién y distribucién. Se aplicaron de acuerdo al
caso y de ser necesario el Test de exactitud de Fis-
her y el Test de Chi cuadrado con correccién de Ya-
tes. Valores de p<0.05 fueron considerados estadisti-
camente significativos.

RESULTADOS

Los datos demograficos se detallan en la Tabla 1. El
tiempo quirdrgico de la hemorroidectomia con el Li-

Figura 4: Colocacion de la pinza de Ligasure® para comenzar el proce-
dimiento.

Figura 5: Seccion de la hemorroide sellada hasta la base del componente
interno. El sellado se progresa hasta completar toda la hemorroide.

Figura 6: Procedimiento finalizado. Se observa el lecho quirlrgico tras la
hemorroidectomia totalmente exangile.

gasure® fue, en promedio, de 10 minutos (rango 7-
15 minutos). En la hemorroidectomia convencional
el tiempo operatorio promedio fue de 25 minutos
(rango 20- 35 minutos) (p<0.05). La estadia hospita-
laria fue menor a 24 horas en ambos grupos. La apa-
ricién del dolor en el grupo con el Ligasure® fue, en
promedio, al 3° dia postoperatorio (rango 2-4 dias)
y con una intensidad promedio de 9 (rango 7-10).
Est4 intensidad duré como maximo, hasta el dia 12°
postoperatorio, disminuyendo luego progresivamen-
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te hasta hacerse casi imperceptible a la 4° semana. La
comparacién con el grupo operado con cirugia con-
vencional (grupo control) se muestra en la Tabla 2.

Las complicaciones observadas en el grupo operado
con Ligasure® fueron 5.22% (n=12). Dos pacientes
(0.86%) fueron reinternados por dolor postoperato-
rio y requirieron analgésicos por via parenteral. Cua-
tro (1.73%) presentaron sangrados que requirieron
reinternacién. Este sangrado se presentd en prome-
dio al 4° dia postoperatorio (rango 3-7 dia). Solo 1
paciente (0.43%) fue reoperado para hacer hemosta-
sia del lecho operatorio y los restantes 3 (1.30%) fue-
ron dados de alta tras 24 horas de control. Se consta-
taron 6 estenosis (2.60%) de las cuales 4 solucionaron
con dilataciones en forma ambulatoria y las 2 restan-
tes (0.86%) requirieron para su solucién de una ano-
plastia con deslizamiento de colgajo en V-Y. En el
grupo control se observaron complicaciones posto-
peratorias en 26 pacientes (11.30%). Tres pacientes
(1.30%) fueron reinternados por dolor. En 15 pa-
cientes (6.52%) se observé sangrado postoperatorio.
Este fue en promedio al 8 dia postoperatorio (rango
6 -11 dias). De ellos, 11 (4.78%) fueron reoperados
y los restantes 4 (1.73%) fueron controlados clinica-
mente (p<0.05). Se observaron 8 estenosis (3.47%)
de las cuales 5 (2.17%) solucionaron con dilatacio-
nes y 3 (1.30%) resolvieron mediante una anoplastia
con deslizamiento con colgajo en V-Y (ns). El segui-
miento de ambos grupos fue completo como minimo
hasta el 6° mes de postoperatorio. No observamos
incontinencias en ningdn paciente.

TABLA 1: GARACTERISTICAS DE LA POBLACION

Grupo con Grupo cirugia
Ligasure® clasica
n= 230 n= 230

Edad promedio 46 afios 49 afios

(rango) (19-80 afios) (26-84 afios)
Sexo(maseulino/t ) 15,/ 05 112/118
femenino)

m‘j’R/‘m'deS grado - 4,9/g1 137/93

TABLA 2: DOLOR POSTOPERATORIO PROMEDIO Y RANGO,
SEGUN SEMANAS

INTENSIDAD DE DOLOR PROMEDIO

(rango)

Cirugia con Cirugia

Ligasure® convencional
1°semana 9 (rango 7 a10) 9 (rango 6 a 10)
2°semana | 8 (rango 5-9) 8 (rango 5-9)
3°semana @ 4 (rango 2- 6) 3 (rango 1- 5)
4°semana | 1 (rango 0-3) 1 (rango 0-2)

La reinsercién laboral para el grupo operado con
Ligasure® fue en promedio al 13 dia postoperatorio
(rango 7-21 dias) y en el grupo control fue en pro-
medio de 15 dias (rango 9-20 dias) (ns). En el gru-
po de hemorroidectomia con Ligasure®, el 94% (216
pacientes) estuvo muy satisfecho con los resultados
finales tras la cirugia y volveria a operarse con el mis-
mo método, de ser necesario. El 5.2% (12 pacien-
tes) si bien estuvo satisfecho con los resultados, refi-
rié haber padecido un dolor tan intenso que evaluaria
seriamente volver a operarse. Solo el 0.8% (2 pacien-
tes) no volveria a operarse aunque los resultados de la
operacién hayan sido buenos. En el grupo control los
resultados fueron similares (95%, 4% y 1% respecti-
vamente) (7s).

DISCUSION

La enfermedad hemorroidal es de muy frecuente pre-
sentacion y afecta a personas de cualquier edad y sexo.
Se estima que aproximadamente el 30% al 50% de los
mayores de 50 afios presentaron algin sintoma. De-
pendiendo del compromiso y grado de las hemorroi-
des se decidird el tratamiento quirdrgico. Varias téc-
nicas han sido descriptas, pero todas ellas sin grandes
variaciones en la morbilidad postoperatoria. E1 dolor
postoperatorio es una constante en la mayoria de las
cirugias. A esto se le suma el sangrado, la secrecién,
el prurito y la estenosis postoperatoria, que determi-
na una convalecencia en ocasiones prolongada.>>*!!
El Ligasure® es un nuevo dispositivo hemostitico que
fue inicialmente utilizado para cirugia abdominal, que
actia mediante una combinacién de presién y ener-
gia de alta frecuencia, sellando los vasos de hasta 7 mm
gracias a la desnaturalizacién del coldgeno y la elastina.
Ademis, a diferencia de las técnicas con diatermia, no
se producen codgulos intravasculares sino un sellado
por fusién completa.'? Esta caracteristica del sellado y
hemostasia rdpida nos motivé a utilizarlo en la pato-
logia hemorroidal. Una de las ventajas que encontra-
mos en la hemorroidectomia con el Ligasure® es que
se efectda en un tiempo quirdrgico mucho menor ala
cirugia convencional. En nuestra serie el tiempo qui-
rirgico fue de 10 minutos en promedio vs. 25 minutos
en el grupo control (p<0.05). Esto se debe a la mayor
simplicidad del procedimiento y a ser una cirugia sin
sangrado, que lo diferencia de la cirugia convencional.
Ademis, no requiere diseccién ya que se sella la base
hemorroidal y luego se secciona distalmente. Al igual
que en la cirugia convencional, se dejan puentes cutd-
neo-mucosos para prevenir la estenosis postoperatoria.

Bessa,” en un estudio prospectivo y randomizado,

HEMORROIDECTOMIA CON LIGASURE®: ; MEJORAN EL TIEMPO QUIRURGICO Y LA EVOLUCION POSTOPERATORIA? COMPARACION DE LOS 206

RESULTADOS CON LA CIRUGIA CLASICA

Daniel Schlegel, Patricio Donnelly, Federico Gemelli, Ricardo Coqui, Adrian Rolén



REV ARGENT COLOPROCT | 2015 | VOL. 26, N° 4 : 203-210

ARTICULO ORIGINAL

evalué 110 pacientes con hemorroides grado III y
IV alos que operé mediante técnica con Ligasure® o
convencional en igual nimero (55 casos cada grupo)
y observé una significativa diferencia en el tiempo
quirtrgico (8 vs. 18 min, respectivamente). Lo atri-
buyé especialmente al hecho de no necesitarse sutu-
ras para realizar hemostasia y a lo simple del método.
Minetti y col.,'* compararon la hemorroidectomia
con el Ligasure®, la cirugia convencional y la he-
morroidopexia. Estos autores describieron un menor
tiempo operatorio con el uso del Ligasure® estadis-
ticamente significativo cuando lo compararon con la
técnica convencional. Mastakov y col.” en un meta-
andlisis, en el cual incluyeron 11 estudios y 1044 pa-
cientes, también encontraron significativamente me-
nor tiempo operatorio en la hemorroidectomia con
Ligasure® y lo atribuyeron a la simpleza de la técni-
ca. En nuestra experiencia y a partir de los resultados
obtenidos, el tiempo quirdrgico fue uno de los facto-
res determinantes para que esta técnica sea de elec-
cién actualmente, en nuestro grupo.

Respecto al dolor postoperatorio, éste fue una cons-
tante y llamativamente severo en la mayoria de los
casos, siendo la principal queja por parte de los pa-
cientes. En contraposicién con otros autores®'*1516:17
que reportaron menor dolor postoperatorio, en nues-
tra serie esto no se evidencié. En el meta-andlisis de
Mastakov y col.” se encontré un dolor postoperatorio
significativamente menor en el grupo del Ligasure®.
Hallazgos similares se concluyen del meta-anilisis de
Nienhuijs y col.” en el que también observan una di-
ferencia estadisticamente significativa al primer dia
postoperatorio y una cicatrizacién mds ripida en el
grupo con Ligasure®. Para Bessa,"”® hay una menor
necesidad de analgésicos en el postoperatorio en el
grupo operado con Ligasure®.

En nuestro grupo el dolor mis intenso comenzé
en promedio al 3” dia postoperatorio y generalmente
coincidente con la primera deposicién. En el grupo
de cirugia convencional el comienzo del dolor fue en
promedio 24 horas mids tarde. Este dolor si bien fue
disminuyendo paulatinamente, permanecié por casi
dos semanas en ambos grupos y desaparecié al mes
postoperatorio. Minetti y col.* no encontraron dife-
rencias significativas entre la cirugia convencional y
con Ligasure® respecto del dolor.

Claramente, observamos una menor incidencia de
sangrado en el grupo operado con el Ligasure® que
en el operado mediante cirugia convencional. Del
grupo operado con Ligasure®, solamente 1 (0.43%)
de 4 pacientes que presentaron sangrado postopera-

torio debi6 ser reoperado, contra 11 (4.78%) de 15

pacientes que sangraron en el grupo control (p<0.05).
En general, estos sangrados se presentaron al 4° dia
en el grupo con Ligasure® y al 8° dia en el grupo
control. Esto es importante debido a la necesidad de
cirugfa urgente para cohibir la hemorragia que impli-
ca severidad y riesgo para el paciente y gran estrés y
urgencia para el cirujano."

La estenosis anal postoperatoria la definimos como
la pérdida de la elasticidad normal del ano, la cual
produce rigidez y estrechez del mismo, con la con-
siguiente alteracién en la mecdnica defecatoria que
impide la normal evacuacién.”® En estos casos, se in-
dic6é un suplemento con fibras en la dieta; ante la
persistencia de los sintomas se realizaron dilatacio-
nes anales que por ser molestas y dolorosas fueron
realizadas en quiréfano con sedacién. Solo 2 (0.86%)
de 6 pacientes del grupo operado con Ligasure® y 3
(1.3%) de 8 en el grupo control requirieron de una
anoplastia con colgajo en V-Y para la solucién de
este problema. Hequera y col.” en su serie de 271
hemorroidectomias cerradas, no encontré estenosis
en los pacientes seguidos (80% de su serie) a 18 me-
ses, aunque refiere que el 24% de los casos presenta-
ron distintos grados de disminucién del calibre del
canal anal, sin repercusién clinica.

La satisfaccién global tras el procedimiento fue si-
milar con ambas técnicas (94% en el grupo con Liga-
sure® vs. 95% en el de cirugia convencional) (ns), lo
que nos sugiere que independientemente del método
utilizado, la solucién del problema hemorroidal fue
lo mas importante para los pacientes que llegaron a
la instancia quirdrgica. Sélo el 0.8% de los pacientes
operados con Ligasure® no se volveria operar vs. el
1.3% en el grupo control (ns). Esto pone en eviden-
cia que solo un minimo porcentaje en ambos grupos
rechazaria operarse nuevamente.

CONCLUSION

El empleo del Ligasure® en la hemorroidectomia
fue para nosotros un procedimiento rapido, segu-
ro y efectivo. El tiempo quirdrgico fue menor que en
la cirugia convencional y las complicaciones posto-
peratorias, en especial el sangrado y la necesidad de
reoperacién por ello, francamente menor con esta
nueva técnica. La presencia de dolor postoperatorio,
el desarrollo de una estenosis, asi como la satisfaccién
tras la cirugfa, fueron similares con ambos procedi-
mientos. Por lo anteriormente descripto, concluimos
que la hemorroidectomia con Ligasure® es para no-
sotros, en el momento actual, la técnica de eleccién
en el tratamiento quirdrgico de la enfermedad he-
morroidal.
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COMENTARIOS SESION SACP 11 DE SEPTIEMBRE DE 2015
PARA OPTAR AL PREMIO ANUAL

Dr. Alejandro Gutierrez: Muchas gracias doctores por traer un trabajo a la sociedad. Voy a hacer una pregunta y
una consideracién. La primera pregunta es si los lechos quirdrgicos se abren o quedan abiertos, considerando que
el Ligasure no requiere de suturas. Y lo segundo, queria decir que me parece que para ustedes, porque lo remarca-
ron con una diapositiva, lo que mas los habia convencido era el tiempo quirdrgico mds que otra cosa. Evidente-
mente el tiempo es el doble. Y los distintos autores hablan entre 10 y 15 minutos de diferencia. Pero también me
parece que hay que considerar que estamos hablando de eso, de 10-15 minutos. Nada mds, muchas gracias.

Dr. Patricio Donelly: Respecto al sellado nosotros lo equiparamos a una hemorroidectomia a lo Milligan y
Morgan, abierta. Son heridas que quedan abiertas, no hacemos puntos aparte una vez terminada la seccién.
Y respecto a por qué elegimos este método, en realidad obviamente es tentador, hay una clara diferencia en el
tiempo quirdrgico pero eso se remarca por la sencillez para realizar hemorroidectomia y nos llamé bastante
la atencién y encontramos una diferencia estadisticamente significativa en cuanto al sangrado postoperatorio.
Si bien se sabe que cuando se provoca un sangrado al octavo, noveno dia, después de una hemorroidectomia
convencional, es algo que es realmente una verdadera urgencia, que hay que realmente correr hacia la clinica,
hospital o donde sea para cohibir el sangrado. Y en base a obtener los mismos resultados y ver que es una ci-
rugia mucho mads sencilla y con menores complicaciones, eso es lo que realmente nos motiva a hacer eso mds
que la diferencia de 10, 15 minutos.

Dr. Guillermo Rosato: Si me permite el sefior presidente quisiera hacer un aporte y algunos comentarios en
relacién al trabajo que acaban de presentar nuestros colegas.
Se presenta aporte por Dr. Guillermo Rosato.
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Dr. Patricio Donelly: Respecto a los lechos no obtuvimos diferencia con la técnica cldsica en cuanto a la ci-
catrizacion, si el méximo dolor es un poco antes, al tercer o cuarto dia, que realmente es el momento de méxi-
mo dolor postoperatorio.

Dr. Adolfo Saez (por internet): ;A qué adjudican el alto porcentaje de estenosis anal? ;Consideran que la ra-
pidez de la cirugia puede ser la causa?

Dr. Jorge Salazar (por internet): ;Compararon Ligasure con radiofrecuencia en cirugia hemorroidal?

Dr. Patricio Donelly: Bueno, a Adolfo, no obtuvimos distinto porcentaje de estenosis entre un grupo y otro,
estadisticamente significativa. Y a Dr. Salazar, no comparamos esos dos métodos.

Dr. Ricardo Mentz: Buenas tardes, te felicito por el trabajo que has compartido con nosotros. Nosotros en
el Hospital Italiano operamos con técnica abierta la totalidad de los pacientes, probablemente algunos con
PPH como técnica alternativa. Por los datos que presentabas basicamente veo que las diferencias que encon-
traron fueron menor tiempo quirtrgico (de 10-15 minutos) entre una técnica y la otra, y probablemente los
pacientes que operaron por hemorragia. ;Ustedes pudieron analizar el costo o la diferencia de costo que tiene
la implementacién de Ligasure frente a la técnica convencional para evaluar si es costo-efectivo?

Dr. Patricio Donelly: Nosotros no comparamos los precios, de cualquier manera el tema de los precios es
discutible si uno ya incluye la PPH. Pero no, en este trabajo no tocamos el tema precios.

Dr. Angel Minetti: Gracias Sr. Presidente, en primer lugar quiero felicitar a los autores porque traen un tra-
bajo con buen nimero de casos y muy bien analizado. Me voy a permitir algunas coincidencias y algunas di-
sidencias en particular al hacer también mencién en la bibliografia del trabajo presentado por nuestro equipo.
Lo primero que quisiera decir es que la hemorroidectomia no es un procedimiento menor. A consideracién
nuestra es una cirugia que requiere internacién, que si bien puede ser ambulatoria requiere de una experien-
cia quirtrgica, tiene complicaciones intraoperatorias graves y postoperatorias también importantes como las
mencionadas, y otras no mencionadas como la incontinencia anal. Referido al equipo que utilizan es un equi-
po de alta frecuencia y bipolar también, si bien el equipo que ellos presentan es un equipo de origen importa-
do a nivel nacional hay equipos de alta frecuencia que lo diferencia nada mds por el control de tiempo posto-
peratorio y por ser computarizados, lo cual podria llegar a analizarse en este sentido respecto de los costos, ya
que los costos hay que analizarlos en base al costo del equipo y en base al material descartable, que si bien en
nuestro medio muchas veces es reutilizado, pero... y finalmente respecto de los tiempos que requiere dentro
del quiréfano. Coincidimos con los autores en que el tiempo operatorio y la cirugia se hace mds sencilla, el
tiempo operatorio se hace mucho mds corto porque pricticamente no existe hemostasia, el sangrado es nulo.
Es un procedimiento que se puede decir que es cerrado ya que los borde a borde se coaptan uno al otro, y eso
hace que sea mds sencillo porque la pinza lo Gnico que hace es hacer una tripsia sobre el paquete hemorroi-
dario y esa tripsia hace que se deslice sobre el musculo esfinteriano y es casi imposible provocar una lesién del
esfinter, lo cual hace que sea una cirugia que la puede hacer hasta alguien con pocas cirugias o muy rapida-
mente y muy sencillo. Lo que tiene es una tendencia por parte del cirujano, eso nos pasé a nosotros, a resecar
mds paquetes que en la cirugia convencional, y esto no fue analizado por los autores ya que la sencillez, la fa-
cilidad, la falta de sangrado y la posibilidad de resecar mds paquetes hizo en nuestra serie que hubiera mas es-
tenosis postoperatoria, lo corregimos eso resecando menos paquetes. Otra cosa que nos ocurrié fue un mayor
sangrado luego del alta al principio, ya que nosotros la hemostasia de la base también la haciamos con el mis-
mo equipo y a la semana tuvimos algunas internaciones por sangrado a punto de partida de la caida de la es-
cara, con lo cual modificamos la técnica y le haciamos una ligadura en la base. Creo que es todo, no me queda
mids por analizar, y nuevamente felicitar a los autores por el trabajo presentado. Quizas es una serie muy in-
teresante, presentan una serie sucesiva de casos, pero el nimero importante de casos que presentaron con el
procedimiento y la similitud de los grados que operaron, podrian haber hecho un estudio doble ciego que le
hubiera dado mucho mds valor estadistico. Muchas gracias.
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Dr. Patricio Donelly: Bueno, para finalizar, respecto al estudio doble ciego, ya hace un tiempo pasé a ser nuestra
técnica estindar entonces cada vez que tenemos el dispositivo se realizan con el dispositivo del Ligasure.

Dr. Carlos Lumi: Queria hacerles una pregunta quizds desde lo estadistico: el grupo que ustedes tienen de
230 pacientes de control, ses un grupo histérico? ;Es un grupo control establecido? ;:Cémo fueron seguidos
esos pacientes? ;Cémo fueron seleccionados? ¢Fueron operados en forma sucesiva con el grupo que ustedes
presentan con Ligasure?, ;Fueron seguidos del mismo modo?, ;Se utilizé un método estandarizado? Me sur-
gen muchas preguntas porque ustedes presentan un cuadro muy similar de uno y otro grupo y no sé si es gru-
po control o grupo histérico, y cémo fueron seleccionados los alternos para comparar.

Dr. Patricio Donelly: Nosotros a partir de 2010 empezamos con el empleo del dispositivo de Ligasure, pre-
viamente se hacia la cirugia abierta y habia una base de datos en el cual a cada paciente en el postoperatorio se
le daba la Escala Visual Andloga para la evaluacién del dolor, dia a dia, el cual en el consultorio se iba llenan-
do y completando para dejar todos los datos. Eso lo tenemos en una base de datos que antes todos esos pa-
cientes, los operados previamente al 2010 en el cual yo me incorporé al equipo alrededor del 2012 pero pre-
viamente ya todas las cirugias se hacian mediante la técnica de Milligan y Morgan, y el numero 230 fue desde
que empezamos a hacer la hemorroidectomia con Ligasure para atras, de ahi sacamos los 230 y para tener un
grupo semejante. O sea que teniamos exactamente la misma base de datos con la evaluacién del dolor.

Dra. Mariana Coraglio: Los queria felicitar, a mi la técnica la verdad que me gusta mucho y yo opero mis
pacientes con Ligasure, tengo 70 casos, empecé mds o menos en noviembre de 2010 a hacerlo. Y no tengo el
registro para poder hacer la comparacion de resultados de los que operé antes que los hacia con la técnica de
Ferguson, pero lo que si vi es que tuve estos episodios de algunos pacientes con sangrado pero en el momento
que dijo el Dr. Minnetti, como después de los 10 dias de operados aproximadamente, y habré tenido de esos
70 pacientes, 5 que sangraron pero que sangraron mucho lo cual me preocupé e hice una pequefia modifica-
cién en los ultimos casos, mds o menos en los dltimos 10 donde les hago un punto en el pediculo, o sea en la
base del pediculo. Igual asi mismo, hace poco tuve un caso con un paciente que tuvo un sangrado importan-
te y hablo de sangrado importante confirmado por clinica y por descenso del hematocrito de 10 puntos, o sea
no es poco, con descompensacién hemodindmica el paciente se interna, la verdad que te preocupa mucho, y
s6lo una vez, tuve que entrar al quiréfano para hacer hemostasia quirdrgica después los demds cedieron solos
y no requirieron transfusién, nada, estuvieron bien. Y con respecto a los tiempos coincido con los autores y a
los otros pardmetros evaluados también. Pienso que el dolor, si bien yo no lo medi con la escala del dolor, por-
que considero que por ahi el dolor que para mi es 7 para otro es 2 y para otro es 20, entonces como que es tan
subjetivo que no lo he medido con la escala del dolor.

Dr. Patricio Donelly: Si, nosotros obviamente al terminar cada hemorroidectomia con el dispositivo hace-
mos un control de hemostasia si hay algo puntual sangrando incluso con el lecto, pero mas que eso no, no ha-
cemos puntos.

Dr. Jorge Arias: Quiero agradecer a los doctores la presentacién del trabajo. Y ahora vamos a pasar a la pre-
sentacion de casos, en este caso le corresponde al Hospital Italiano, Dr. Im lo dejamos en uso de la palabra.
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RESUMEN

Introduccion: Varios tratamientos se utilizan para la rectitis actinica hemorragica, entre ellos corticoides,
sucralfato, mezalasina y distintas variantes de cauterizacion endoscépica, aunque ninguno puede considerarse
de eleccion. En este contexto, la aplicacion local de formalina al 4% ha demostrado ser efectiva y segura
cuando han fracasado otros tratamientos conservadores.

Objetivo: Comunicar nuestra experiencia en el tratamiento de la rectitis actinica sangrante con formalina,
describiendo las variantes técnicas de su aplicacion y los resultados.

Diseino: Observacional retrospectivo.

Lugar de aplicacién: Hospital publico de la Ciudad de Buenos Aires.

Pacientes y Método: Se revisaron registros hospitalarios de 10 pacientes (7 mujeres) de edad promedio
61,1+15,6 (rango 28-81) afios, con rectitis sangrante posterior a radioterapia pelviana. La dosis oscil6 entre
7400 y 8000 cGy y el sangrado comenz6 en promedio 7,2+3,1 (rango 2-12) meses luego de finalizada la

misma. Todos los pacientes presentaban anemia y habian recibido uno o mas tratamientos conservadores
previos sin respuesta, tres de los cuales habian requerido transfusiones. La terapia con formalina se realizé con
dos modalidades: Grupo |: hisopo embebido en formalina al 4% a ph 7 puesto en contacto con la superficie
sangrante durante 1-2 minutos. Grupo Il: instilacion de un volumen de 100-200 ml, en bolos de 30-40 ml por
area sangrante, mantenidos en contacto durante 30-60 segundos con posterior aspiracion y lavado con solucién
fisiolégica entre los bolos y al final del procedimiento. La respuesta fue considerada completa cuando el
sangrado ces6 por completo o s6lo hubo esporadicas y escasas pérdidas heméticas, que no requirieron ningun
tratamiento. La respuesta parcial se definié como la mejoria en frecuencia y magnitud del sangrado que no
requirié otra terapia agresiva.

Resultados: Se trataron 10 pacientes (Grupo I: 8 y Grupo Il: 2). La respuesta fue completa en 9 (90%) pacientes, en 5
con una sola aplicacion (Grupo I: 4 y Grupo lI: 1) y en 4 con dos aplicaciones (Grupo |). Fue parcial en 1 paciente (Grupo
Il). La mediana del seguimiento fue de 12 (rango, 1-79) meses. No hubo complicaciones ni efectos adversos.
Conclusién: En esta serie preliminar la utilizacion de formalina al 4% logré una respuesta completa en el 90%
de los casos de sangrado por rectitis actinica refractaria a otras terapéuticas conservadoras. Es un método
eficaz, econémico, ampliamente disponible y con nulas o escasas complicaciones, lo que en nuestra opinion lo
convierte en la terapéutica de primera linea para la rectitis hemorragica sangrante.
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SUMMARY

Background: Several treatments are used for radiation-induced hemorrhagic proctitis, among these
corticosteroids, sucralfate, mezalasina, and cauterization endoscopic variants, but none can be considered of
choice. With varying results are described. In this context, the local application of 4% formalin has proven to be
effective and safe when other conservative treatments have failed.

Objective: To report on our experience in the treatment of radiation-induced hemorrhagic proctitis, describing the
technical variants of its implementation and results.

Design: Observational retrospective study.

Setting: Public Hospital of the City of Buenos Aires.

Patients and Methods: Hospital records of 10 patients (7 women), average age 61.1 = 15.6 (range 28-81) yeatrs,
with radiation-induced hemorrhagic proctitis after pelvic radiotherapy were reviewed. The doses ranged from
7400 to 8000 cGy and the bleeding started on average 7.2 + 3.1 (range 2-12) months after it ended. All patients
had anemia and had received one or more previous conservative treatments with no response, and three of them
had required transfusions. Formalin therapy was performed in two ways: Group I: swab with 4% formalin at pH

7 in contact with the bleeding surface for 1-2 minutes. Group Il: instillation of a volume of 100-200 ml, in 30-40
ml bolus by bleeding area, maintained in contact with that area for 30-60 seconds, with subsequent aspiration
and washing with saline solution between the boluses and the end of the procedure. Treatment response was
considered complete when the bleeding stopped completely or there was sporadic and limited blood loss not
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requiring any treatment. Partial response was defined as improvement in the frequency and magnitude of bleeding

not requiring other aggressive therapy.

Results: 10 patients (Group II: 8, Group I: 2) were treated. The response was complete in 9 (90%) patients, in 5
with a single application (Group 1. 4, Group II: 1), and in 4 with two applications (Group |). It was partial in 1 patient
(Group Il). Median follow-up was 12 (range, 1-79) months. There were no complications or adverse effects.
Conclusion: In this preliminary series, the local application of 4% formalin achieved a complete response in 90%
of cases of radiation-induced hemorrhagic proctitis refractory to other conservative treatments. It is an effective,
inexpensive, widely available method, with no or few complications, which in our opinion makes it the first-line

therapy for radiation-induced hemorrhagic proctitis.

Keywords: Radiation-Induced Hemorrhagic Proctitis; Rectal Bleeding; Formalin

INTRODUCCION

La rectitis actinica hemorrdgica se presenta en el
1-5% de los pacientes sometidos a radioterapia por
enfermedades malignas de la pelvis.!

Varios tratamientos se utilizan para su manejo, aun-
que ninguno puede considerarse como de eleccién.
Entre ellos, se describen distintas drogas y procedi-
mientos como: mezalasina, corticoides, sucralfato,
probidticos, vitaminas, metronidazol oral asociado a
enemas de agua o dcidos grasos de cadena corta, oxi-
geno hiperbdrico y distintas variantes de cauteriza-
cién endoscépica, con resultados variables.”

El tratamiento quirdrgico mediante colostomia de-
rivativa no garantiza la detencién del sangrado que
solo puede asegurarse con la protectomia, con la con-
siguiente morbimortalidad asociada.®’

En este contexto la aplicacién local de formalina al
4% ha demostrado ser efectiva y segura cuando han
fracasado otros tratamientos conservadores.> 51

El objetivo de esta presentacion es comunicar nues-
tra experiencia en el tratamiento con formalina de la
rectitis actinica sangrante, describiendo las variantes
técnicas de su aplicacién y los resultados.

PACIENTESY METODO

Se revisaron retrospectivamente los registros hospi-
talarios de 10 pacientes (7 mujeres) de edad prome-
dio 61,1+15,6 (rango 28-81) afios, con rectitis san-
grante posterior a radioterapia pelviana por cincer
del cuello uterino (7 pacientes) y préstata (3 pacien-
tes), tratados en el Sector de Coloproctologia del
Hospital Juan A. Fernindez, entre marzo de 2008 y
junio de 2013. La dosis de radioterapia oscilé entre
7400 y 8000 cGy segtn las distintas patologias tra-
tadas y el sangrado comenzé en promedio 7,2+3,1
(rango 2-12) meses luego de finalizada la misma. To-
dos los pacientes presentaban anemia, 3 de los cuales
habian requerido transfusiones.

A todos los pacientes se les realiz6 resctosigmoi-
deoscopia rigida y/o flexible para evaluar la severi-
dad, longitud y extensién proximal de la lesién. No
se tomaron biopsias sistemdticamente cuando las le-
siones endoscépicas fueron caracteristicas, siguiendo
la clasificacién de Canard y col.!! quienes las gra-
diian en Grado 0: apariencia normal o unos pocas te-
langiectasias pequefias; Grado 1: mucosa fragil con
sangrado desencadenado por el pasaje del endosco-
pio; Grado 2: Mucosa que sangra espontdneamente
en sectores; Grado 3: Mucosa sangra en forma difu-
sa. Los casos de nuestra serie eran todos Grado 2 o 3.

Todos habian recibido uno o més tratamientos con-
servadores previos sin respuesta, incluidos corticoides
topicos (9), argén plasma (2), enemas de sucralfato
(5) y supositorios de 5-asa (4).

La terapia se realiz6 luego de limpieza del recto con
enema salina la noche previa, en posicién de Sims y
sin sedacién, utilizando dos modalidades de aplica-
cién a través de un rectosigmoidoscopio rigido: Gru-
po I: hisopo embebido en formalina al 4% a ph 7
puesto en contacto con la superficie sangrante du-
rante 1-2 minutos. El rectosigmoideoscopio se reti-
ra progresivamente y se repite el procedimiento hasta
tratar el drea mds distal comprometida,” y Grupo II:
instilacién de un volumen de 100-200 ml en bolos de
30-40 ml por drea sangrante que se mantuvieron en
contacto con la mucosa rectal aproximadamente 30-
60 segundos con posterior aspiracién e irrigacién de
solucién fisiolégica para limpiar el recto y el periné
entre los bolos y al final del procedimiento.'?

En ambos casos es importante proteger el anoder-
mo y regién perianal con abundante vaselina sélida o
jalea de lidocaina para evitar la irritacién de la zona.

Se citaron los pacientes a la semana para el pri-
mer control y luego segun la respuesta al tratamiento.
Esta fue considerada completa cuando el sangrado
ces6 por completo o sélo hubo muy aisladas escasas
pérdidas hemadticas que no requirieron ninguin trata-
miento. La respuesta parcial se definié como la me-
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joria en frecuencia y cantidad del sangrado que no
requirié otra terapia mds agresiva. Se considerd au-
sencia de respuesta cuando no hubo cambios o los
sintomas aumentaron. Estos dltimos pacientes fue-
ron tratados nuevamente con el nimero de aplica-
ciones de formalina requeridas para el cese o dismi-
nucién del sangrado, con un minimo de una semana
entre las sesiones.

RESULTADOS

Se trataron 10 (Grupo I: 8 y Grupo II: 2) pacientes. La
respuesta fue completa en 9 (90%) pacientes, con una
sola aplicacién en 5 (Grupo I: 4 y Grupo II: 1) pacien-
tes y con dos aplicaciones en 4 pacientes (Grupo I). Fue
parcial en un paciente (Grupo II) que resangré y fue
tratado con argén plasma, presentando luego sangrados
esporddicos y escasos que no requieren tratamiento.

La mediana del seguimiento fue de 12 (rango, 1-79)
meses. No hubo complicaciones ni efectos adversos
con ambos métodos.

DISCUSION

La rectitis hemorragica inducida por la radiacién es
una complicacién de la radioterapia para el trata-
miento de los tumores malignos de la pelvis. En pri-
mer reporte de un caso data de 1915.¢

Rectitis actinica aguda se refiere a la lesién inducida
por la radiacién durante el tiempo de la radioterapia
y durante un periodo corto después de la finalizacién,
que por lo general se define como de 6 meses. Casi
todos los pacientes desarrollan sintomas como tenes-
mo o leve proctalgia al menos transitoriamente con-
sistentes con este proceso agudo.

La forma crénica puede continuar desde la fase aguda
o comenzar después de un periodo variable de latencia
(tipicamente al menos 90 dias). La mayoria de los pa-
cientes desarrollan sintomas en un mediana de 8 a 12
meses después de la finalizacién de la radioterapia.*

La toxicidad histolégica aguda de la radiacién se
asocia con una variedad de cambios patolégicos de-
tectables predominantemente en la mucosa del intes-
tino irradiado. El epitelio no puede ser reemplazado
adecuadamente a causa del dafio a las células proge-
nitoras, por lo tanto la mucosa se denuda dentro de
unos pocos dias después de la irradiacion. La atipia
nuclear, el extenso edema de la mucosa, la congestién
vascular, la infiltracién eosinofilica de la submucosa,
la atrofia de las criptas, la invasién bacteriana y los

abscesos de las criptas son los cambios histolégicos
que pueden citarse en esta etapa. Este dafio provoca
sintomas tales como diarrea, secrecién de moco, c6-
licos, distensién abdominal, tenesmo, dolor anal, in-
continencia y sangrado. Aunque los sintomas agudos
tienden a desaparecer dentro dos meses, pueden pro-
ducirse formas graves.

Los efectos tardios son generalmente el resultado de
una progresiva endarteritis obliterante y hialinizacién
de la pared arterial que conduce a la isquemia e indu-
racién fibrosa del intestino. El signo cardinal que dis-
tingue la proctitis crénica de la aguda es la presencia
de vasculopatia de los pequefios vasos. El intestino a
menudo muestra dreas de necrosis o ulceracién. Cuan-
do tales cambios crénicos estin presentes, la edad, la
arteriosclerosis y la diabetes se asocian con un mayor
riesgo de manifestaciones clinicas que aparecen por lo
general unos pocos meses después de la radioterapia
y comprenden urgencia rectal, incontinencia, dolor,
sangrado, secrecién mucosa, estenosis y en mds raras
ocasiones fistula rectal o perforacién.>*

La terapia potencial para la rectitis crénica por ra-
diacién incluye 3 grandes categorias (Tabla 1). No ha
habido grandes ensayos controlados que evalien en
forma comparativa los diferentes tratamientos para
esta condicién y las estrategias terapéuticas se deri-
van principalmente de experiencia institucional, in-

TABLA 1: VARIANTES TERAPEUTICAS PARA LA RECTITIS
ACTINICA5 1415

Médicas a-Enemas de corticoides tales como
la prednisona, budesonide, betameta-
sona o hidrocortisona, sucralfato, bu-
tirato y otros acidos grasos de cade-
na corta.

b- Agentes orales como: Metronidazol,
Vitaminas A, C y E, pentoxifilina, deri-
vados de acido Amino salicilico como
la Sulfasalazina y mesalazina y Simbio-
ticos como Lactobacillus reuteri.

c- Aplicaciones topicas de formalina.
d- Oxigenoterapia hiperbarica.
e-Inyecciones de Botox (estudios fase
I-11)

a-Electro cauterizacion mono o bipolar.
b-Crioterapia.

c-Laser Nd: YAG.

d-Coagulacioén con argén plasma.
e-Ablacion por radiofrecuencia.

Endoscépicas

a-Ostomia derivativa.
b-Protectomia.

Quirargicas
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formes de casos y ensayos clinicos.

El uso de formalina en el tratamiento de la inflama-
cién inducida por radiacién es bien conocido. Fue in-
troducido por Brown en 1969 para el tratamiento
de la cistitis actinica.

Pero fueron Rubinstein y col. en 1986," quienes la
usaron por primera vez para el tratamiento de la rec-
titis actinica sangrante con buenos resultados, adop-
tando la técnica a partir de informes de la literatu-
ra uroldgica de instilacién intravesical. Realizaron la
irrigacién del recto afectado previa colocacién de una
sonda Foley tanto proximal como distal a la lesién
con el balén inflado, instilando un total de 2 litros de
formalina al 3,6% durante 15 minutos, repitiendo el
procedimiento a las 2 semanas y a los 3 meses por un
sangrado menor, no presentado recurrencia del san-
grado durante el seguimiento de 14 meses.

En 1993, Seow-Choen y col.,” publicaron la prime-
ra serie de 8 casos con sangrado rectal intratable que
cedi6 con la topicacién con gasa embebida en forma-
lina al 4% bajo anestesia general.

En 1996, reportaron su serie Saclarides y col.,”
siendo los primeros en utilizar la instilacién de ali-
cuotas de formalina al 4%, con una tasa de éxito del
75% en 16 pacientes con la primera aplicacién y
100% con 3 aplicaciones.

Por ultimo Raman,' reporta por primera vez una
tercera modalidad de aplicacién, enemas de reten-

cién de formalina al 2% bajo sedacién y previa colo-
cacién de una sonda Foley proximal a la lesién, por
un periodo minimo de dos minutos. En nuestra opi-
nién, por la alta tasa de curacién con la utilizacién de
formalina al 4% no se justifica utilizar concentracio-
nes mayores, como han propuesto algunos autores.

El mecanismo por el cual la formalina actda es motivo
de debate. Algunos atribuyen el control del sangrado a
una cauterizacién quimica; la formalina produciria una
trombosis de las frigiles telangiectasias con isquemia y
necrosis mucosa, seguido por su regeneracién.'

Otra teoria propone una reticulacién o hidrélisis de
las proteinas tisulares como el proceso clave.?**

Diversas variantes técnicas se han descripto, varian-
do no sélo en la forma de aplicar la formalina sino en
la concentracién de la solucién utilizada, el tiempo
de contacto de la misma con la mucosa, el lugar don-
de se realiza el procedimiento, la utilizacién o no de
anestesia y la posicion del paciente.

La gran mayoria de los autores utilizan la formalina
al 4% en topicaciones o alicuotas con resultados exito-
sos con respuesta completa en el 79,3 % de los casos
(36 al 100 %) (Tabla 2), lo que se encuentra en con-
cordancia con los datos reportados por nosotros. Sin
embargo otros utilizan concentraciones al 10%,2%% y
Cullen y col.,? reportan un éxito del 85% en sus 20
casos con una concentracién al 5% en alicuotas.

Cabe destacar que la descripcién de respuesta com-

TABLA 2: TRATAMIENTO CON FORMALINA DE LA RECTITIS ACTINICA HEMORRAGICA. VARIANTES TECNICAS Y RESULTADOS
EN SERIES CON >10 CASOS
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pleta y respuesta parcial difiere entre los distintos au-
tores. Mientras algunos consideran la respuesta com-
pleta a la detencién total del sangrado y parcial a la
mejoria en frecuencia y cantidad del mismo que no
requiere una nueva aplicacién de formalina ni otra
terapia mds agresiva.”?2732

Otros consideran la respuesta completa cuando el
sangrado cesé totalmente o hay una mejoria que no
necesita mds tratamiento, definiéndola como parcial
si asi lo requiere.1%1218:21-23,33-36

El tiempo de contacto de la formalina con la muco-
sa varfa entre 30 segundos y 5 minutos (Tabla 2), no
siendo recomendable exceder los 15 minutos. En ese
punto se basa la fiabilidad del procedimiento. Desde
el punto de vista experimental se ha demostrado en
modelos caninos, que la administracién intrarrectal
en alicuotas de bajo volumen y por periodos cortos
es una técnica segura.’”” En estos trabajos se demos-
tré que los niveles plasmaticos de dcido férmico, pese
a elevarse en forma transitoria, no alcanzan los nive-
les téxicos de 12 pg/ml excepto que el contacto de la
formalina con la mucosa supere los 15 minutos.'**

Chautems y col.,?! investigaron los cambios histo-
légicos después de la instilacién de formalina. Mul-
tiples trombosis recientes de vasos superficiales apa-
recieron inmediatamente después de la instilacién,
pero no habia sefiales de inflamacién aguda o trom-
bosis al mes y hasta 12 meses mds tarde.

Al igual que nosotros, otros autores han utilizado
ambas técnicas de aplicacion teniendo resultados si-
milares.24,30,36,38

Concordamos con Lee y col.,** en que las técnicas
de aplicacién son complementarias, dependiendo de
si se trata de una rectitis difusa en la que estd mejor
indicada la instilacién de alicuotas, o focal que res-
ponde adecuadamente a la topicacién dirigida. En
este Gltimo caso también estd indicada la aplicacién
de Argén plasma, sin embargo su costo y menor dis-
ponibilidad hacen a la formalina el tratamiento de
primera eleccién en nuestra opinién y la de otros au-
tores.:9,23,26,27,30,32,39-43

La ventaja de este procedimiento es la disponibili-

dad y su facil manipulacién, pudiéndose efectuar tan-
to en quiréfano como en una sala de procedimientos
donde se disponga de aspiracién,???*313234 con lo que
se puede disminuir el costo,’ que fue calculado como
menor a 6 U$S."

Con respecto a las complicaciones del método, al-
gunos autores describen la fiebre como una compli-
cacién aguda.?*3%384Tres de estos autores**** que
realizaron la aplicacién en posicién de navaja sevi-
llana la atribuyen a la posible difusién proximal de la
formalina en dicha posicién. Nosotros siempre he-
mos utilizado la posicién de Sims, estando adverti-
dos de que la posicién de navaja sevillana es procli-
ve a la difusién proximal de la sustancia, a menos que
se realice el bloqueo del colon proximal con una son-
da balén o una gasa. Por lo mismo es aconsejable no
asociar Trendelemburg si se usa la posicién de litoto-
mia. Otros autores reportan diarrea,'®* dolores c6li-
cos y tenesmo en el postratamiento inmediato.'®

También se han descripto entre las complicaciones
crénicas una nueva aparicién de sintomas o el em-
peoramiento de los pre-existentes como el dolor, es-
tenosis, fisuras, tenesmo, colitis, tlceras y perforacién
rectal, aunque su incidencia es baja.*'221:33384 Tam-
bién se ha comunicado la aparicién de 2 casos de
cincer postformalina, un adenocarcinoma y un car-
cinoma escamoso.** Aunque creemos que estos casos
pueden ser mejor atribuidos a una complicacién de la
radioterapia. En nuestra serie no hemos tenido mor-

bilidad.

CONCLUSION

En esta serie preliminar, la utilizacién de formali-
na al 4% logré una respuesta completa en el 90% de
los casos de sangrado por rectitis actinica refractaria
a otras terapéuticas conservadoras.

Es un método eficaz, econémico, ampliamente dis-
ponible y con escasas complicaciones, lo que en nues-
tra opinién lo transforma en la terapéutica de prime-
ra linea para la rectitis actinica sangrante.
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Dr. Jorge Arias: Mientras ustedes piensan yo tengo un par de preguntas. Primero, ¢cudl considerds que es el
mecanismo de accién de la formalina? Y segundo es, scémo seleccionaban los pacientes, si le hacian algin
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tipo de tratamiento previo antes de aplicarle la formalina? Y una tercera, ¢si le hacian algin tipo de dosaje,
hay algtin metabolito para buscar marcadores de toxicidad mientras le estdn haciendo el tratamiento?

Dr Juan Mariano Ganduglia: La primera pregunta, el mecanismo por el cual actda la formalina hay dos vias,
una es una cauterizaciéon quimica y la otra hace una precipitacién de las proteinas de la submucosa. Para la se-
leccién de todos los pacientes habian venido con varios tratamientos previos, algunos incluso ya habian hecho
argén plasma, corticoides, sucralfato, mesalazina, enemas de agua con metronidazol, y no habian tenido resul-
tado y continuaban sangrando. Nosotros después de haber visto que las distintas terapéuticas que venian de
distintos centros, optamos la formalina.

Dr. Jorge Arias: ;Ahora lo considera un tratamiento de primera eleccién?

Dr. Juan Mariano Ganduglia: Si. En cuanto a los dosajes del metabolito, lo que habria que dosar es dcido
térmico en sangre, nosotros no hicimos el dosaje, es el metabolito de la formalina.

Dr. Mario Salomén: Primero de todo felicitarte porque has hecho una excelente presentacién y una revisién
muy buena. Asi que felicitaciones. Lo que te queria preguntar es, nosotros también tenemos una experiencia
similar, no tengo los nimeros pero muy buena respuesta con la aplicacién de formalina al 4% y la hemos he-
cho de las dos maneras, a veces también comenzibamos con el hisopo y después realmente nos pasibamos y
seguiamos con la aplicacién de una inyeccidn, siempre generalmente haciamos un lavado. No tuvimos com-
plicaciones importantes, de lo que recuerdo s6lo un caso no respondié a la aplicacién con formalina. Y lo que
te queria preguntar era si hay alguna revisién que compare formalina versus argén, para ver cudl es mds bene-
ficioso, uno o el otro. Gracias, felicitaciones.

Dr. Juan Mariano Ganduglia: Gracias, doctor. Hay un trabajo, nosotros no lo citamos porque no estdébamos
comparindolo con otros métodos, estdbamos describiendo nuestra experiencia. Sin embargo este trabajo del
2011 si no recuerdo mal, es un trabajo italiano que compara argonplasma versus formalina y los resultados
fueron similares. La formalina es mds barata, més ficil de conseguir y con los mismos resultados, no resulté
ninguno superior a otro.
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RESUMEN

Antecedentes: La deteccion y reseccién de lesiones coldnicas plipoideas, sésiles y planas, previene el
desarrollo de cancer de colon. La mucosectomia endoscopica ha surgido en 1970 como un procedimiento
alternativo para el tratamiento de éstas lesiones y, en la actualidad, es considerado el procedimiento de
eleccion, pudiendo evitar procedimientos quirlrgicos mayores.

Objetivo: Evaluar los resultados y complicaciones de la técnica de mucosectomia realizada por cirujanos
coloproctélogos. Con revisién de indicaciones y limitaciones de la técnica.

Material y método: Se realizé un analisis descriptivo, retrospectivo y observacional de pacientes tratados
con técnica de mucosectomia endoscoépica en el Servicio de Coloproctologia del Hospital Britanico de Bs.
As., desde junio de 2010 a junio 2015. Se aplicé la técnica de “elevacién y corte” en lesiones polipoideas
mayores a 1 cm. Se realiz6 la reseccidn en bloque para aquellas lesiones de hasta 3 cm y, para aquellas
mayores a los 3 cm, se utilizé la reseccion por técnica de piecemeal. Se evaluaron complicaciones

y resultados segun la técnica empleada al igual que tasa de recidiva, realizando en todos los casos
seguimiento con control endoscopico.

Resultados: Se analizaron un total de 41 casos (25 mujeres y 16 hombres) realizandose un procedimiento por
paciente. La edad promedio fue de 65,8 afos (38-83 afos) y el tamafo promedio de las lesiones de 20,3 mm (10
—50 mm). Se realizé reseccion en bloque en 19 pacientes (representando €l46,3% de nuestra serie) y logrando
reseccion endoscépica y anatomopatoldgica completa en todos ellos. En tanto se empled técnica de piecemeal
en los 22 pacientes restantes (53,6%). La tasa de complicaciones en nuestra serie fue del 7,3% (3/41). El
seguimiento promedio fue de 14,4 meses (2 — 48 meses) y la tasa global de recidiva local fue de 9,75%.
Conclusiones: La mucosectomia es una técnica que realizada por cirujanos coloproctélogos formados

y entrenados en videocolonoscopia muestra tasas de recurrencia y complicaciones bajas permitiendo la
obtencién de adecuado material para el estudio anatomopatoldgico.

Palabras clave: Pdlipos Colonicos; Mucosectomia; Recurrencia de Pdélipos; Complicaciones
Postprocedimiento

ABSTRACT

Background: Detection and resection of colonic lesions polypoid sessile and flat, prevents the development
of colon cancer.

Endoscopic mucosal resection has emerged in 1970 as an alternative method for the treatment of these
lesions and, at present it is considered the procedure of choice, being able to avoid major surgical
procedures.

Objectives evaluation of the results and complications of the technique mucosectomy by colorectal
surgeons. Review of indications and limitations of the technique.

Material and methods: Descriptive, retrospective and observational analysis of patients treated with
endoscopic mucosal resection technique in the Coloproctology Service of the British Hospital of Buenos
Aires, from June 2010 to June 2015.

Technique of "lift and cut" was used in polypoid lesions greater than 1 cm. The bloc resection is used for
those injuries up to 3 cm, and the piecemeal resection technique was used for those older than 3 cm.
Complications and results were evaluated according to the technique as recurrence rate , performing
tracking in all cases with endoscopic control.

Results: forty one cases (25 women and 16 men) performing a procedure per patient were analyzed. The
average age was 65.8 years (38-83 years) and the average lesion size of 20.3 mm (10-50 mm). The average
age was 65.8 years (38-83 years) and the average lesion size of 20.3 mm (10-50 mm).

Resection was performed in 19 patients block (representing the 46.3 % of our series) and achieving
endoscopic resection and pathologic complete in all.

Piecemeal technique was used in the remaining 22 patients (563.6 %). The complication rate in our series was
7.3% (3/41). Mean follow-up was 14.4 months (2-48 months) and overall local recurrence rate was 9.75%.
Conclusions: Mucosectomy is a technique performed by colorectal surgeons trained in videocolonoscopia
shows low rates of recurrence and complications with obtaining material suitable for pathologic examination.

Key Words: Colonic Polyps; Mucosectomy; Recurrence of Polyps; Postprocedural Complications
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drmarianocillo@live.com.ar
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INTRODUCCION

La deteccién y reseccién endoscépica de lesiones
tempranas, previene el desarrollo de cincer de colon,
disminuyendo su mortalidad.’

La mucosectomia endoscépica es considerado el
procedimiento de eleccién para el manejo de lesiones
polipoideas sésiles y planas, con amplia aceptacidn,
basado en la sencillez y rapidez de la técnica, con baja
tasa de recurrencia y complicaciones.?

La técnica de reseccién en bloque, ofrece la ventaja
de obtener piezas completas para el estudio histopa-
tolégico, mientras que estaria contraindicada en le-
siones mayores a 3 cm.’

El siguiente trabajo tiene por objeto evaluar resulta-
dos, y complicaciones de la técnica de mucosectomia,
realizada por cirujanos coloproctélogos. Con revisién
de indicaciones y limitaciones de la técnica.

MATERIALY METODO

Se realizé un anilisis descriptivo, retrospectivo, ob-
servacional sobre una base de pacientes tratados, con
técnica de mucosectomia endoscépica para lesiones
polipoideas mayores a 1 cm, en el Servicio de Colo-
proctologia del Hospital Britdnico de Bs. As., duran-
te los meses de junio de 2010 a junio 2015.

Todos los pacientes firmaron consentimiento in-
formado, detallindose técnica, beneficios, riesgos y
complicaciones.

Indicamos una dieta libre de residuos 3 dias previos
al procedimiento, utilizando para la limpieza coldni-
ca, polietilenglicol 4 litros, administrados el dia ante-
rior, con ayuno de 6 horas.

La sedacién se realizé con propofol 2 mg/k.

Se utiliz6 colonoscopios de doble canal Fujinon.

Se aplicé la técnica de “elevacion y corte”. Inyectando
una solucién salina 0.9%, en la capa submucosa deba-
jo de la lesién con un inyector de aguja calibre 23, para
separar la mucosa de la muscular propia. Consideran-
do la elevacién de més de 5 mm positiva (signo lift +).

Utilizando asa diatérmica, para atrape de la lesién y
seccién de la misma. Realizamos marcacién con tin-
ta china en zona de reseccién para el posterior segui-
miento o eventual reseccién laparoscépica.

Siempre se intenté la reseccién en bloque para
aquellas lesiones de hasta 3 cm con el fin de obtener
una muestra histolégica satisfactoria. Para lesiones
mayores a los 3 cm, se utilizé la reseccién por técnica
de piecemeal, descripta en estudios previos.*®

El abordaje laparoscépico simultineo y comple-
mentario se utilizé en casos seleccionados, en rela-

cién al tamafio y localizacién de la lesién a resecar,
descripto por otros autores.'”!®

Adherimos a la definicién de reseccién endoscépica
completa, como la visualizacién de la capa muscular,
rodeado por un epitelio normal, utilizando cromoen-
doscopia. Y reseccién anatomopatoldgica completa,
unicamente para la técnica en bloque, cuando los mar-
genes laterales y verticales del espécimen fueran nega-
tivos para tejido adenomatoso, segiin Kudo et al.®

El argén plasma se utilizé en los casos en que la
cromoendoscopia evidencié margenes laterales posi-
tivos después de la reseccién mucosa.

Se defini6 recidiva como la aparicién de tejido ade-
nomatoso o carcinoma en el sitio de la mucosectomia
previa, durante el seguimiento.

Establecimos para el seguimiento, control endoscépi-
co alos 2,12, 18, 48 meses posteriores a la reseccién.®

El control hemostitico postprocedimiento se reali-
z6 con hemoclips endoscépicos.

La presencia de carcinoma invasor en el estudio
anatomopatolégico fue indicacién de cirugia.

RESULTADOS

Se analizaron un total de 41 pacientes, 25 mujeres y
16 hombres. La edad promedio fue de 65,8 afios (38-
83 afios). Se realizé un procedimiento por paciente
(tabla 1).

El tiempo promedio fue de 50,7 minutos (minimo
20 — méximo 180). La reseccién en bloque se logré en
46,3% de los casos (19/41), con reseccién endoscépica
y anatomopatolégica completa en todos los pacientes.

En tanto se realizé técnica de piecemeal en el
53,6% de los casos (22/41), se usé6 el argén plasma en
dos casos de este grupo, para el tratamiento de teji-
do adenomatoso residual en los bordes de reseccién.

Se realizaron 41 mucosectomias, de pélipos planos
mayores a 1 cm, con un tamafio promedio de 20,3
mm (minimo 10 — miximo 50), medicién toma-
da por anatomia patoldgica en los casos de reseccio-
nes en bloque y medicién por visualizacién directa al
momento de la endoscopia realizada por el cirujano
endoscopista en los casos de reseccién con piecemeal.

TABLA 1: DATOS DE PACIENTES
Numero de pacientes 41
Edad, media de edad 65.8 (38-83

Masculino 16

Sexo

Femenino 25
Pdlipos, n 41
Pdlipos por paciente 1
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TABLA 2: CARACTERISTICAS DE LAS LESIONES
41

Colon proximal 22 (53.6%)

Colon distal 16 (39%)
Recto 3 (7.4%)
Media de tamaino, mm 20,3 mm
10-19 mm 9 (21.9%)
= (o)
Distribucién 20-29 mm 10 (24.4%)
de tamafno, 30-39 mm 9 (21.9%)
n (%)
40-49 mm 8 (19.5%)
> 50 mm 5 (12.3%)
Hiperplasicos 10 (24.4%)
Adenoma con Displasia o
de bajo grado s (Haile)
Adenoma con Displasia
de alto grado
Carcinoma in situ 3 (7.3%)
TABLA 3: MUCOSECTOMIA - PROCEDIMIENTOS
41
En bloque 19 (46.3%)
Piecemeal 22 (53.6%)
50.7 minutos
41 (100%)
4(9.7%)
Sangrado 2 (4.8%)
Dolor abdominal 1 (2.4%)

El 53,6% de las mucosectomias se realizaron en el
colon proximal (ciego, colon ascendente y transver-
so proximal), el 39% en colon distal (transverso distal,
descendente y sigma) y solo el 7,4% en recto (tabla 2).

En 4 casos hemos utilizado el abordaje simultineo
laparoscépico, para lesiones mayores de los 3 cm de
aspecto plano, y localizacién en el fondo cecal.

En cuanto al analisis histopatolégico, se resecaron
10 pélipos hiperplisicos (24,4%), 15 adenomas con
displasia de bajo grado (36,6%), 13 adenomas con
displasia de alto grado (31,7%) y 3 carcinomas in situ
(7,3%) (Tabla 2).

La tasa de complicaciones en nuestra serie fue del
7,3% (3/41).

Los tres pacientes que presentaron complicaciones
fueron dos con sangrado post mucosectomia dentro
de las primeras 24 horas, requiriendo la colocacién de

un hemoclip hemostitico, resolviéndose ambos casos
de manera endoscépica; y un paciente se reinterné por
dolor abdominal, con manejo conservador, dado de
alta a las 24hs con buena evolucién (Tabla 3).

El seguimiento promedio fue de 14,4 meses (minimo
2 - méximo 48), 5 pacientes sin seguimiento ya que no
les corresponde realizarlo al momento del andlisis.

La tasa global de recidiva local fue de 9,75%. Todas
las recidivas (4 pacientes), se observaron en pacientes
con adenomas que tenian distintos grados de displa-
sia, sin observar recidivas en pacientes con anatomia
patoldgica de hiperplasia, sin embargo esto no resul-
to ser estadisticamente significativo (p=0,1).

Todas las recidivas fueron tratadas endoscépica-
mente, los resultados anatomopatoldgicos de éstas
fueron adenomas, y en el seguimiento no presenta-
ron recurrencia.

Comparando las displasias de alto y bajo grado, en
la primera se observé una recidiva del 23% vs. un
6,6% en los de bajo grado.

Con técnica de piecemeal la tasa de recidiva fue de
13,6% (3/22), mayor que con la reseccién en bloque
5,2% (1/19), sin embargo tampoco presento una di-
ferencia estadisticamente significativa (p=0,2).

La recidiva segin localizacién fue comparable en
todos los segmentos analizados: 2 recidivas en colon
proximal (9%), 1 en segmentos distales (6,6%) y 1 en
recto (33,3%).

Para el andlisis de recidiva segiin tamario, los dividi-
mos en tres grupos: <20 mm, entre 20-30 mm, >30 mm.

El grupo con la tasa de recidiva mas elevada se ob-
servé en el grupo de tamafio mayor a 30 mm y re-
presento el 20%, seguido por un 10,5% en el grupo
intermedio y del 5,9% en el grupo con el menor ta-
marfio. Sin embargo, el estudio estadistico no fue sig-
nificativo para ningun grupo. Analizamos los pélipos
<20 mm vs. >20 mm con una p=0,3, igual resulta-
do obtuvimos si tomamos como corte los 30 mm (p=

0,2) (Tabla 4).

DISCUSION

Los adenomas colorrectales son las lesiones prema-
lignas mds importantes del tracto digestivo. La de-
teccién temprana endoscépica junto con su extirpa-
cién disminuyen la mortalidad por cincer de colon.”
El éxito del tratamiento dependerd de una correcta
identificacién y clasificacién de las lesiones como asi
la adecuada eleccién de la técnica permite una com-
pleta reseccién con baja tasa de complicaciones.
Coincidimos con Deyhle et al.* y Karita et al.,*’ que
afirman que la utilizacién de la mucosectomia modi-
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TABLA 4: RECIDIVA

Recidivados No Recidivados p
Proximal 2 (9%) 20 (91%)
Localizacion Distal 1 (6,6%) 15 (93,4%) p=0,4
Recto 1(33,3) 2 (66,6%)
— Block 1(5,2%) 18 (94,8%)
Piecemeal 3 (13,6%) 19 (86,4%) p=0,2
Hiperplasia 10 (100%)
Histologia Adenoma Bajo G 1(6,6%) 14 (98,4%) p=0,2
Adenoma Alto G 3 (23%) 10 (77%)
Invasor 3 (100%)
<20 mm 1(5,9%) 16 (94,1%) p=0,2
Tamanfo 20-30 mm 2 (10,5%) 17 (89,5%)
>30 mm 1(20%) 4 (80%)

fica el manejo de los lesiones polipodeas sésiles y pla-
nas, permitiendo su reseccién luego de la inyeccién
submucosa.

Dicha técnica facilita la reseccién de grandes lesio-
nes no pediculadas favoreciendo el andlisis histopa-
tolégico completo.’

El tiempo promedio de reseccién de nuestra serie fue
de 50,7 minutos. Consideramos que las dos variables
influyentes en la duracién del procedimiento fueron la
técnica utilizada y la localizacién de las lesiones.

Utilizamos la técnica de piecemeal en un 53,6% de
los casos, registrando un tiempo mayor para este gru-
po, en comparacién a técnica en block y el 53.6% de
las lesiones se ubicaron en el colon proximal.

Sakmoto Et al., establecen un tiempo promedio de
40 minutos, siendo este més prolongado al utilizar la
técnica de piecemeal, relacionando dicha técnica al
mayor tamafo de los pélipos, sumando a la localiza-
cién proximal como factor influyente en el incremen-
to de los tiempos.'

Todos los procedimientos fueron realizados por ci-
rujanos coloproctélogos entrenados en colonoscopia
terapéutica, utilizando protocolo de técnica de mu-
cosectomia.

Yoshida et al., refiere que el tiempo del procedimien-
to realizado por endoscopistas menos experimentados
es mds prolongado que por profesionales mds entrena-
dos. Asegura que la inyeccién de solucién salina dis-
minuye la duracién del procedimiento.!

Otros autores, demuestran que la infiltracién de
acido hialurénico 0,13% acortan los tiempos de la
mucosectomia, generando una mayor elevacién de la
lesién en comparacion a la utilizacién de solucién sa-

lina y mdrgenes mds seguros, ain en endoscopistas
menos entrenados.'?

Las grandes lesiones sésiles y planas de colon se han
encontrado en 0,8 a 5,2% de los pacientes sometidos
a colonoscopia para diferentes indicaciones.

Estas lesiones representan un reto terapéutico por-
que se asocian con una mayor incidencia de la displa-
sia de alto grado o adenocarcinoma y complicaciones
post procedimiento como sangrado o perforacion.

Registramos un tamafo promedio de 20,3 mm en
nuestra serie.

Siendo la lesién més grande de 50 mm. Todas ellas
planas o sésiles.

Moss et al., refieren que la polipectomia simple es uti-
lizada para el manejo de lesiones pediculadas, en tan-
to que la Mucosectomia debe ser indicada para el trata-
miento de lesiones sésiles y planas, estableciendo 3 cm
como limite superior para su reseccién en block.™

En dicho estudio, la tasa de reseccién en bloque
(70%) refleja la conveniencia de su uso para las lesio-
nes de colon de hasta 3 cm.

En referencia al trabajo de Moss et al. establecimos 3
cm como valor de corte para indicar la técnica a reali-
zar. La reseccién en bloque se indicé para 46.3% de los
pélipos de hasta 3 cm en tanto para 53,6% de los ma-
yores de 3 cm, utilizamos la técnica de piece meal.

Es aceptado que las lesiones mayores de 3 cm presen-
tan mayor dificultad para el tratamiento endoscépico y
la reseccién por técnica de piecemeal es necesaria.”>'®
Este tipo de reseccién impide la adquisicién de muestras
apropiadas y una evaluacién correcta de los mérgenes.

La mucosectomia asistida por laparoscopia, nos fue
de utilidad en lesiones planas mayores de 3 cm, lo-
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calizadas en el fondo cecal. Utilizindose la reseccién
piecemeal en todos los casos, sin presencia de recidi-
va posterior, ni complicaciones.

La cirugia combinada endolaparoscépica (CELS)
es considerada por varios autores, como un abordaje
seguro que permite la reseccién de grandes lesiones,
evitando resecciones intestinales innecesarias, con-
trolando las potenciales complicaciones, con tiempos
recuperacion, similares a la colonoscopia sola.'”®

La mayoria de los adenomas y cinceres intramuco-
sos pueden ser resecados por mucosectomia.

Consideramos recidiva como la aparicién de tejido
adenomatoso o carcinoma en el sitio marcado, de la
mucosectomia previa.

Registramos una tasa global de recidiva local de
9,7%, comparable a otras publicaciones,’* con un
seguimiento medio de 14.4 meses.

Varios publicaciones describen tasas de recurrencia
local de entre 0 y 16% después de la resecciéon por
mucosectomia de pélipos sesiles y planos.’>**% Kudo
et al.* informoé sobre la reseccién de 404 cinceres co-
lorrectales sésiles o planos ninguna recidiva durante
el seguimiento.

El estudio de Tanaka et al. mostré recidiva local en
7,4% de los 68 pacientes después de un seguimiento
medio de 60 meses.*

En un estudio publicado por Tung et al. la tasa de
recidiva local fue del 6,9%.%

En nuestra serie, todas las piezas anatomopatolégi-
cas de recidivas mostraron tejido adenomatoso y nin-
guna mostré presencia de células malignas.

Todas estas lesiones pudieron ser tratadas por en-
doscopia. Se confirma el concepto de Tung et al. que
el diagnéstico temprano de recidiva local es pasible
de manejo endoscépico.”

Varios estudios publicados, afirman que la mayoria
de las recurrencias locales son tratadas exitosamente
por endoscopia.??

La aparicién de carcinoma después de la eliminacién
de los pélipos adenomatosos es raro. En s6lo un estu-
dio, publicado por Walsh et al. se informé carcinoma
en el 5% de los pacientes durante el seguimiento.’® En
nuestra serie no se ha presentado esta condicién.

Hay datos limitados sobre la comparacién de las ta-
sas de recurrencia después de la reseccién en bloque

y piecemeal.”’

Nuestra serie demostré que la recurrencia local des-
pués de la reseccién piecemeal (13,6%) es el doble en
comparacion con las resecciones en bloque (5,2%),
no siendo estadisticamente significativo.

Coincidimos con J. Mannath et al., que registran
una tasa de recaida local 5.5 veces mayor en el sub-
grupo de peace meal vs. en bloque, ajustando dicha
variable al mayor tamafio de las lesiones tratadas por
piecemeal.?®

Bedogni et al. reportan una tasa de recidiva local de
11%, resultado de un anilisis univariado de reseccién
de piece meal y lesiones mayores a los 3 cm.”

Un estudio reciente mostré mayores tasas de recu-
rrencia local para lesiones de entre 20 mm a 40 mm
luego de resecciones parciales.*

En nuestra serie el 75% (3/4) de las recidivas se ob-
servaron en lesiones mayores de 20 mm.

Walsh et al., refieren que la revisién de la literatura
en relacién a las complicaciones, ha demostrado que
las mismas son pasibles de tratamiento expectante en
su mayoria. Aseguran al igual que otras series, que
el sangrado y el sindrome de quemadura transmu-
ral son los mids frecuentes. La morbilidad por dichos
eventos es del 5% a 6%, incrementado por la transfu-
sién de sangre o la perforacién intestinal.'>1¢

Registramos una tasa global de complicaciones de 7.3%.

Representados por dos casos de hemorragia tardia
postprocedimiento que se resolvieron mediante clips
endoscépicos y un caso de dolor abdominal que re-
solvié con tratamiento médico.

CONCLUSION

La mucosectomia es una técnica que realizada por
cirujanos coloproctélogos formados y entrenados
en videocolonoscopia muestra tasas de recurrencia y
complicaciones bajas.

Esta técnica permite la obtencién de adecuado ma-
terial para el estudio anatomopatolégico.

Considerando que las recurrencias en su mayoria
son adenomas, de manejo endoscépico.

El tamafio de las lesiones y los resultados anatomo-
patolégicos marcan los intervalos de seguimiento.
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COMENTARIOS SESION SACP 9 DE OCTUBRE

Dra. Luciana La Rosa: Dr. Gonzalo Castellano Egloff: Buenas noches. Felicito al grupo por el trabajo, me
parece buenisimo que presenten este tipo de casos, asociados a endoscopia. Sabemos que estas técnicas van
avanzando dia a dia, que se conoce cada dia mas de la biologia de las lesiones y que se pueden tratar lesiones
bastante avanzadas con esta técnica. Mi inquietud es que en el trabajo presentado no hayan encontrado nin-
gun polipo con cancer invasor dado el tamafio de los especimenes. Y mi segunda pregunta es: sa qué tiempo
de la reseccién hacen el primer control, y si discriminan a cudles controlan en los primeros meses o no?

Dr. Mariano Cillo: Para lo que es el estudio histopatolégico utilizamos la clasificacién de Viena. No hemos
registrado en esta serie carcinoma invasor en ninguna de las piezas estudiadas, basindonos en la clasificacién
de Viena. El primer control endoscépico lo realizamos a los 2 meses y establecimos esos controles 2, 12, 18
y 48 en relacién a los trabajos que mostraban Kun y colaboradores que son los que mas experiencia tienen.

Dr. Adrian Mattacheo: Buenas noches. Los felicito por la presentacion. Y quisiera hacer una pregunta en re-
lacién con los pélipos de las lesiones de recto. s Tienen experiencia con la cirugia minimamente invasiva tran-
sanal (TAMIS), y en qué casos deciden una conducta u otra?

Dr. Mariano Cillo: Estamos comenzando recién con nuestra experiencia de TAMIS, tenemos muy pocos
casos, lo que fundamenta la reseccién del TAMIS endoscépica es la vision del endoscopista, el criterio de
probable malignidad y la estadificacién para el tipo de lesién en recto (ecografia).

MUCOSECTOMIA ENDOSCOPICA POR COLOPROCTOLOGOS. RESULTADOS INICIALES 223
Mariano Cillo, Laura Fernandez, Hernan Ruiz, Diego Estefania, Juan C Patrén Uriburu, Fernando G Bugallo, Carlos R Tyrrell, Mario C Salomon



REV ARGENT COLOPROCT | 2015 | VOL. 26, N° 4 : 218-224 ARTICULO ORIGINAL

Dr. Jorge Arias: Te quiero hacer una pregunta, slos sobreelevan sélo con solucién fisiolégica, nunca hicieron
hialurodenigrasa? En el video se veia que colocaba clips, ¢lo hacen en forma rutinaria o no?

Dr. Mariano Cillo: No tenemos experiencia con utilizacién de édcido hialurénico. Lo interesante de la revi-
sién que hicimos es que la utilizacién de dcido hialurénico generaria una elevacién mucho mds importante y
duraria mds tiempo con respecto a la solucién fisiolégica que difunde mds rapido. Y respecto a la utilizacién
de clips, los utilizamos de acuerdo a la brecha que quede. Lo utilizamos como control de la hemostasia, o ante
la eventualidad de una apertura grande. Si el endoscopista lo considera coloca los clips.

Dr. Alfredo Graziano: En lo que respecta al seguimiento, yo he visto que el tiempo de recurrencia mis bajo
es de dos meses, si no me equivoco. ¢(Hay alguna diferencia entre lo que es, o consideran ustedes...? Porque
hace muchos afios cuando no existia el TAMIS ni sus parientes cercanos, haciamos resecciones por via tran-
sanal con un separador de Parks y presentamos un trabajo en la Academia donde habia una diferencia en lo
que era residuo y recurrencia. Aparentemente las recurrencias eran mds tardias que el residuo que era dejado
por el cirujano actuante, l6gico, desde el punto de vista de la visién macroscépica que teniamos de la lesién. Si
hay alguna diferencia, que puede ser porque a dos meses una recurrencia me da la sensacién como que es muy
temprana y puede ser que sea un defecto en la reseccién. Y por otro lado, squé cantidad de tejidos queda com-
prometido por la corriente, tanto en profundidad como lateral? ;Y por qué? Porque ahora viene la dltima, en
el caso de que hagan una reseccién y el patélogo les informe que hay un carcinoma intramucoso, textual, es un
caso que traigo a colacién porque me tocé participar, e informa la patéloga que se pasa por la fase de implan-
tacién; comunicindome con ella me dice que no puede poner otra cosa porque aparentemente el tejido que-
mado estd en contacto con el tejido neopldsico intramucoso. Entonces, ;qué conducta seguirian ustedes en ese
caso con un enfermo que por error no fue marcado? Quizds fueron muchas preguntas todas juntitas.

Dr. Mariano Cillo: La primera pregunta con respecto a la diferenciacién entre recidiva y recaida, nos basa-
mos en la cromoendoscopia. La utilizacién de la cromoendoscopia nos permite evaluar los margenes latera-
les ante la presencia de tejido adenomatoso para una eventual retoma del tejido. En lo que se refiere a la dlti-
ma pregunta, que era el compromiso a través de la seccién del corte, la técnica en bloque uno la puede evaluar.
La técnica piecemeal es el problema justamente. En bloque el patélogo nos informa si estd a mds o menos de
1 mm en relacién a la limina basal y la posibilidad de perforacién que tiene a nivel de la submucosa, si es in-
tramucoso uno deberia tomar una conducta expectante, sabiendo la densidad de vasos linfiticos que estd por
encima de la submucosa, el riesgo de inseminacién es muy bajo, entre el 0,001%.

Dr. Jorge Arias: ;todos eran pélipos unicos? Eso me llamé la atencién.

Dr. Mariano Cillo: Es un pélipo por paciente, si, inico.
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RESUMEN

La microbiota intestinal se define como el conjunto de microorganismos que habitan de forma natural en

el tubo digestivo. Bacterias, hongos y virus se incluyen dentro de este ente fisioldgico que va mucho mas

alla de ser un mero espectador pasivo de la mucosa intestinal. La microbiota interviene de forma activa en

la homeostasis y su desregulacion se ha relacionado con multiples enfermedades de naturaleza infecciosa,
metabdlica y autoinmunitaria. El trasplante de microbiota fecal (TMF) consiste en la introduccion de una
solucién de materia fecal debidamente procesada procedente de un donante sano en el tracto gastrointestinal
de otro individuo con el fin de manipular las caracteristicas de la microbiota del receptor. Aunque pueda
parecer algo novedoso, los primeros casos se remontan a la época de la China Imperial; no obstante, no

ha sido hasta los ultimos 20 afios cuando el interés y la actividad investigadora en este campo se han
multiplicado de forma exponencial. Fruto de este trabajo el TMF constituye hoy en dia una herramienta eficaz
y validada en casos refractarios de diarrea por C. Difficile. Aunque la evidencia cientifica es menor, ya existen
ensayos clinicos que evaltan su beneficio en la enfermedad inflamatoria intestinal y en el sindrome metabdlico.
Lo atractivo de su mecanismo fisiopatolégico, la sencillez del procedimiento y su bajo coste lo sitian como un
tratamiento prometedor en multiples enfermedades extradigestivas. El objetivo de esta revision es resumir de
una forma concisa, rigurosa y actualizada las indicaciones, metodologia y seguridad del TMF.

Palabras Claves: Heces; Microbiota; Transplante; Clostridium Difficile; Enfermedad Inflamatoria Intestinal;
Colitis; Enfermedad de Crohn; Ell; Colon Irritable

SUMMARY

The intestinal microbiota is defined as the set of organisms that live in the digestive tract. Bacteria, fungi

and viruses are included in a physiological entity that goes far beyond being a passive spectator of the
intestinal mucosa. The microbiota is actively involved in homeostasis and its imbalance has been linked to
multiple infectious, metabolic and autoimmune diseases. Fecal microbiota transplantation (FMT) consists in
the introduction of a solution made with processed stool from a healthy donor into the gastrointestinal tract
of another individual in order to manipulate the characteristics of the receiver microbiota. Although it may
seem new, the first cases date back to the days of Imperial China; however, it was not until the past 20 years
when the interest and research in this field have grown exponentially. Nowadays, TMF is an effective and
validated treatment in refractory cases of C.difficile diarrhea. Although the scientific evidence is less, there
are clinical trials evaluating its benefit in inflammatory bowel disease and metabolic syndrome. The appeal of
its pathophysiological mechanism, the simplicity of the procedure and its low cost place FMT as a promising
treatment for multiple extraintestinal diseases. The objective of this review is to summarize in a concise,
thorough and updated form its indications, methodology and safety.

Key words: Fecal; Microbiota; Transplantation; Clostridium Difficile; Inflammatory Bowel Disease; IBD;
Colitis; Crohn’s; Irritable Bowel

INTRODUCCION

La historia de la terapéutica estd llena de ejemplos en
los que ha sido necesario romper con ideas estable-
cidas para encontrar medios de tratamiento nuevos,
cuya simplicidad parece a veces obvia a posteriori.
Algunos ejemplos pueden ser la colocacién de TIPS
en la hipertensién portal o la erradicacién de Helico-
bacter pylori en la enfermedad péptica. En esta revi-
sién, presentamos a los lectores un procedimiento de

Enrique Rodriguez de Santiago
e_rodriguez_de_santiago@hotmail.com

raices antiguas, pero que se encuentra ahora mismo
en el centro del interés de una buena parte de la co-
munidad de gastroenterélogos: el trasplante de mi-
crobiota fecal (TMF). El concepto rompe con la con-
sideracién intuitiva de las bacterias como elementos
siempre dafiinos y presta atencién a la que probable-
mente es la mds humilde y denostada de las excre-
tas del cuerpo humano: las heces. La sorpresa y a ve-
ces la jocosidad con la que el procedimiento se recibe
en ocasiones, se ven contestadas por su alta eficacia y
por el numero de pacientes a los que ha ayudado, que
se puede ya cifrar en miles. Mds atun, el TMF abre
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las puertas a una linea econémicamente accesible de
investigacién en otras enfermedades del ser humano,
tanto digestivas como extradigestivas. Nuestro inte-
rés por el procedimiento es reciente, y nuestra expe-
riencia adn corta. Sin embargo, el tiempo de estudio
y reflexién empleado en la puesta en marcha de nues-
tro programa (que creemos es el unico que en Espana
cuenta con una estructura estable), puede ser de utili-
dad a otros compaiieros, y es esto lo que nos mueve a
escribir esta revision.

PERSPECTIVA HISTQRICA DE LA MA-
NIPULACION TERAPEUTICA DE LA MI-
CROBIOTA INTESTINAL

La manipulacién de la microbiota intestinal no es
una novedad en la historia de la medicina. Los pri-
meros ejemplos provienen de la medicina veterinaria:
Fabricio di Aquapendente en el siglo XVII ya des-
cribe la ingesta de heces para aliviar ciertos padeci-
mientos intestinales del ganado rumiante.! En la me-
dicina humana encontramos ejemplos desde la época
Imperial de China, donde los médicos de entonces
utilizaban diferentes preparados y suspensiones de
material fecal para tratar todo tipo de padecimien-
tos gastrointestinales como dispepsia, estrefiimiento,
diarrea o dolor abdominal.?

Ya en el siglo XX encontramos referencias de los
consejos dados por los beduinos del desierto nortea-
fricano a los soldados de la Segunda Guerra Mundial
en cuanto a la ingesta de heces de dromedarios para
tratar la disenteria que frecuentemente padecian los
combatientes. La primera publicacién relevante en la
Medicina moderna la encontramos hace casi sesenta
afos en el trabajo seminal de Eiseman y col. en don-
de se describe una serie de casos de colitis fulminante
por C. difficile tratados mediante enemas fecales de
retencién, con una alta tasa de éxito y escasos efectos
adversos asociados.® A partir de este momento, el in-
terés por el TMF decae durante las sucesivas décadas
hasta los nuevos trabajos que han reabierto el entu-
siasmo en torno a esta "transgresora" modalidad te-
rapéutica que promete un futuro, cuanto menos, in-
teresante y fructifero.

Cada vez son mis los centros en todo el mundo
que ofrecen la bacterioterapia fecal entre su cartera
de servicios. En el Center for Digestive Diseases de
Nueva Gales del Sur (Australia), dirigido por el Dr.
‘Thomas Borody, se concentra la mayoria de los casos
realizados hasta la fecha.* La aceptacién por parte de
los pacientes es en general buena e incluso muchos
de ellos aparecen por nuestras consultas demandan-

do informacién a los especialistas en patologia diges-
tiva sobre estos tratamientos; todo ello queda refleja-
do en la explosién de informacién no especializada
que puede encontrarse en los medios de comunica-
cién o en internet.

MICROBIOTA INTESTINAL: CONCEPTO,
COMPOSICION, FUNCIONES Y PAPEL EN
LA FISIOLOGIA HUMANA

La microbiota se define como el conjunto de mi-
croorganismos de todo tipo (bacterias, bacteriéfagos,
archeas, hongos e incluso virus) que viven de forma
fisiolégica en las superficies de nuestro organismo y
sus diferentes tractos (respiratorio superior, digestivo,
genitourinario y piel y otras mucosas). De todas estas
localizaciones, el tracto gastrointestinal supone el re-
servorio mds complejo en el organismo de elementos
de la microbiota. Para que el lector se haga una idea
de su complejidad e importancia, éstos son algunos
datos referentes a la microbiota intestinal:

* Supone, aproximadamente, un kilogramo de
peso de un adulto sano.’

* Las células de la microbiota son mas numerosas
que las células del huésped sobre el que viven.

* Se calcula que los genes albergados en la micro-
biota son 150 veces mds numerosos que los del
propio genoma humano.®

+ La microbiota intestinal interviene en inconta-
bles funciones fisiolégicas y homeostiticas. Tan
s6lo estamos empezando a vislumbrar la mag-
nitud de su contribucién al correcto funciona-
miento del cuerpo humano.

La densidad microbiana va aumentando progresi-
vamente a lo largo del tracto gastrointestinal huma-
no, siendo los segmentos mds proximales regiones re-
lativamente libres de microorganismos (103 células
por mililitro) y constituyendo el colon la regién don-
de encontramos la mayor densidad y variedad de mi-
croorganismos (1012 células por mililitro).” En tér-
minos de composicién bacteriana, en la microbiota
de un individuo sano existe una importante diversi-
dad microbiana, predominando los phyla Firmicutes
y Bacteriodetes, seguidos bastante lejos por miem-
bros de los phyla Actinobacteria y Verrucomicrobia.

Para intentar sistematizar su estudio y comprensién
se han descrito 3 enterotipos principales en adultos
sanos. En el primero predominan las bacterias del
género Bacteroides, en el segundo las del género Pre-
votella y en el tercero existe una alta proporcién del
género Ruminococcus. Estos enterotipos poseen dis-
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tintas capacidades metabdlicas y parecen ser inde-
pendientes del sexo o de la edad del huésped; sin em-
bargo, se ha observado que determinados tipos de
dietas pueden contribuir a largo plazo al desarrollo
de algun enterotipo concreto.®

La multitud de funciones en las que interviene la
microbiota intestinal requeriria una descripcién de-
tallada que excede los propésitos de esta revisién, Al-
gunas de estas funciones son:

* Metabolismo intermediario: Los microorganis-
mos intestinales proporcionan funciones me-
tabdlicas adicionales que el propio huésped no
podria llevar a cabo sin ellos.

* Metabolismo energético: diferentes tipos de
microbiomas se han relacionado con el desarro-
llo de alteraciones metabdlicas como la obesi-
dad, diabetes o sindrome metabdlico.’

* Desarrollo inmunolégico y del epitelio intestinal.

* Desarrollo neurolégico (eje intestino-cerebro):
Cada vez se le concede mayor importancia a la
interrelacién que se establece entre el Sistema
Nervioso Central y el tracto gastrointestinal via
sistema nervioso entérico, nervio vago y neuro-
transmisor de produccién digestiva.

PROCEDIMIENTO

A dia de hoy no existe un protocolo estandarizado
y validado para el TMF. A continuacién revisaremos
distintos aspectos controvertidos relacionados con la
preparacién del donante y receptor, la suspension fe-
cal y su administracién.

El donante y receptor de microbiota

Debido a la falta de estandarizacién de la seleccién
y el cribado del donante en el TME, los criterios en
cada estudio son variables.'

Los tipos de donantes pueden ser familiares del pa-
ciente; individuos con contacto intimo con el pacien-
te (marido, esposa o pareja) o voluntarios sanos sin
relacién con el receptor.’ Actualmente, se descono-
cen las caracteristicas del donante ideal.”” En un es-
tudio multicéntrico controlado se observé que la tasa
de curacién de infeccién por C. Difficile no estaba
influenciada por la relacién entre el receptor y el do-
nante.” Por otro lado, un ensayo reciente en colitis
ulcerosa (CU) sugiere que la respuesta si parece in-
fluenciada por el tipo de receptor.’* La entrevista con
el donante es especialmente importante para identi-
ficar riesgos de enfermedades que puedan pasar des-
apercibidas por no tener pruebas diagndsticas espe-
cificas, ser éstas poco sensibles o no ser ttiles en el

periodo ventana. El cribado del donante antes del
TMEF es similar al requerido para un trasplante de
6rganos afiadiendo un andlisis exhaustivo en el de las
heces del donante (Tablas 1y 2). En algunos pro-
tocolos se han empleado laxantes osméticos en la vis-
pera de la donacién.’> ¢

Las caracteristicas de los pacientes receptores de
TMEF se evaluaron en una revisién sistematica reali-
zada por Sha y colaboradores, la edad de los pacien-
tes se situé entre 16 meses y 95 afios."” La mayoria de
los estudios no especifican las comorbilidades del pa-
ciente ni si la infeccién por C. Difficile era adquirida
en la comunidad o nosocomial.

Al margen de las diferentes indicaciones del TME,
los pacientes seleccionados para dicho tratamiento de-
ben tener una esperanza de vida de al menos 3 meses.
Muchos presentan comorbilidades que hay que consi-
derar antes de realizar un TMF aunque no suelen lle-
gar a contraindicar el procedimiento. Al igual que en
el donante, no existe un consenso de los criterios de
exclusion del receptor. En el estudio realizado por Van
Nood y colaboradores se descartaron pacientes con in-
munosupresién debida a quimioterapia reciente, in-
feccién por VIH con CD4 <240 o uso prolongado
de prednisolona con dosis de al menos 60 mg diarios.
Ademis, otras causas de exclusion fueron la gestacién,
el uso de antibidticos que no fuesen los propios del
tratamiento por el C. Difficile, ingreso actual en una
unidad de cuidados intensivos y el uso de drogas va-
soactivas.”® Otros criterios de exclusién mencionados
en la revisiéon de Bakken y colaboradores son la cirrosis
hepitica descompensada, trasplante reciente de médu-
la 6sea o uso de anti-T'NE" Recientemente Kelly et
al. han publicado un estudio retrospectivo que inclu-
y6 pacientes inmunocomprometidos (quimioterapia,
trasplante de 6rganos sélidos, tratamiento con inmu-
nosupresores y EII) sin encontrar complicaciones in-

fecciosas atribuibles al TMFE."?

Preparacion del receptor
Algunos autores recomiendan la administracién de
soluciones evacuantes como el polietilenglicol el dia
previo a la realizacién del TMF, independientemente
de la via de administracién elegida, siempre y cuando
la situacién clinica del paciente lo permita.??! Aun-
que el empleo de este tipo soluciones en la prepara-
cién del receptor no ha demostrado una mayor efica-
cia, su uso podria reducir la densidad de bacilos de C.
Difficile e incluso de esporas inactivas.

Por otro lado, algunos protocolos han abogado por
el uso de loperamida oral en dosis Gnica o pauta mul-

tiple (2 mg cada dos horas hasta un total de 8 mg)
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TABLA 1
Criterios de exclusion del donante de microbiota

Infeccion por VIH, hepatitis B y C o riesgo de trasmision en los ultimos 12 meses.

Enfermedad transmisible actual.

Factores de riesgo de la enfermedad Creutzfelt-Jakob.

Viajes en los Ultimos 6 meses a paises con enfermedades diarreicas endémicas o de alto riesgo de diarrea del viajero.

Enfermedad inflamatoria intestinal, sindrome de intestino irritable, estrefiimiento crénico o diarrea cronica.

Antecedentes de neoplasia maligna gastrointestinal o poliposis.

Uso de antibiéticos en los Ultimos 3 meses.

Uso de medicacion inmunosupresora: glucocorticoides, inhibidores de la calcineurina, agentes bioldgicos. Uso de

tratamiento antineoplasico.

Obesidad (IMC >30), sindrome metabdlico, diabetes mellitus tipo 2.

Enfermedades autoinmunes o atépicas (asma, eccema, patologias eosinofilicas del tracto gastrointestinal, etc.).

Sindromes de dolor crénico (fibromialgia, sindrome de fatiga cronica).

TABLA 2: ESTUDIOS MICROBIOLOGICOS EN SANGRE Y HECES AL DONANTE DE TMF

Analisis en sangre

Serologias VHA IgM, VHB HBsAg, Anti-HBc (Ig G e Ig M), AntiHBs IgM, VHC IgG.

Serologia VIH tipo 1y 2 (ELISA)
Sifilis: RPR

Otros a considerar: CMV, VEB, virus de la leucemia humana, virus JC.

Analisis en heces

Glutamato deshidrogenasa (GDH) y Toxinas A y B de C. difficile.

Cultivo bacteriano y examen de parasitos.

Otros a considerar: Giardia, Rotavirus, Listeria, Vibrio, Norovirus, E.Coli 0157, Dientamoeba fragilis, Blastocystis ho-
minis, Strongyloides stercolaris, Entamoeba histolytica, Helicobacter pylori, Schistosoma, Enterococci vancomicina

resistente, Syaphylococcus meticilin resistente.

con el objetivo de facilitar la retencién de la solucién
trasplantada.” Otros autores no han empleado lope-
ramida sin obtener por ello peores resultados.
Cuando se utiliza la via nasogéstrica o nasoyeyunal
la mayoria de grupos de trabajo administran al recep-
tor inhibidores de la bomba de protones la noche an-
terior y la mafana del procedimiento con el objetivo
de atenuar un posible efecto negativo de la secrecién
acida gastrica sobre la microbiota trasplantada.’”
Otro aspecto controvertido lo constituye el uso de
antibiéticos en la infeccién por C. Difficile. Algunos
investigadores no contemplan el uso de antibiéticos
a la hora de realizar TMF" y otros administran van-
comicina los dias previos al procedimiento.’®* ;Si
se administran, cudndo es el momento de suspen-
derlos? Hay autores que recomiendan suspender la
antibioticoterapia entre 1 y 3 dias antes del TMFE.?
En un estudio recientemente publicado en infec-
cién grave/complicada por C. Difhicile sin respues-
ta a tratamiento antibidtico se opté por reintrodu-

cir la vancomicina 24-48 horas tras el procedimiento
si en la colonoscopia se objetivaban pseudomembra-
nas, manteniéndola hasta la resolucién de la infec-
cién durante un minimo de cinco dias.

Preparacién de las muestras

No disponemos de estudios controlados que evalien
la mejor forma de preparar de la suspensién fecal por
lo que existe gran heterogeneidad en cuanto a la con-
teccién de las muestras.

Con respecto a las heces, la mayoria de los protoco-
los utilizan heces frescas conservadas en nevera y re-
comiendan que el tiempo transcurrido entre donacién
e infusidén sea inferior a 24 horas y preferiblemen-
te inferior a 6 horas.” Hamilton et al. emplearon un
crioprotector afiadido a la suspensién fecal que per-
mitia almacenarla congelada hasta 8 semanas, y obtu-
vieron resultados comparables en términos de eficacia
a los de estudios que utilizan heces frescas, por lo que
la microbiota no parece alterarse con la congelacién.**

TRASPLANTE DE MICROBIOTA FECAL: INDICACIONES, METODOLOGIA Y PERSPECTIVAS FUTURAS

228

Enrique Rodriguez de Santiago, Ana Garcia Garcia de Paredes, Carlos Ferre Aracil, Lara Aguilera Castro, Antonio Lépez San Roman



REV ARGENT COLOPROCT | 2015 | VOL. 26, N° 4 : 225-234

REVISION BIBLIOGRAFICA

La congelacién de las heces ofrece importantes venta-
jas como la eliminacién del olor fecal y su mayor faci-
lidad de uso. Se han empleado cantidades dispares de
heces que oscilan entre 5 y 300 gramos.” Se ha obser-
vado que en infeccién por C. Difhicile el riesgo de re-
cidiva puede ser hasta 4 veces mayor cuando se em-
plean menos de 50 gramos de heces.”

Se han utilizado distintas sustancias como el agua,
la leche o el yogur como diluyentes, siendo el sue-
ro salino fisiolégico el mds cominmente empleado.?
En infeccién recurrente por C. Difficile las solucio-
nes preparadas con agua han presentado tasas de cu-
racién mas elevadas (98,5%) que las que utilizan sue-
ro salino (86%) aunque el riesgo de recurrencia puede
llegar a ser hasta dos veces mayor cuando se emplea
agua que cuando se utiliza suero salino.?® El volumen
empleado oscila entre 50 y 500 ml.**

Las heces y el diluyente deben homogeneizarse en
una batidora y posteriormente se filtra la solucién
obtenida. El volumen de solucién administrada varia
entre 25 y 1500cc, objetivando mayor tasa de resolu-
cién de infeccién por C. Difhicile a mayor volumen
(97% con 500cc versus 80% con volimenes inferio-

res a 200cc).?

Vias de administracién

Para la administracién de la solucién se han emplea-
do diversas vias. En una reciente revisién sistematica
se recoge que en pacientes adultos la colonoscopia ha
sido la via mds utilizada (42%) seguida de la nasogds-
trica (22,7%), los enemas (12,4%), la combinacién de
varias vias (11,8%) y la nasoyeyunal (2,5%).%*

La via digestiva alta ha demostrado su eficacia en estu-
dios observacionales y en un estudio aleatorizado con-
trolado en infeccién por C. Difficile.”® Asimismo, ha
sido la escogida en un reciente ensayo clinico en CU%
El posible rechazo por parte del receptor y el riesgo de
aspiracién constituyen sus principales desventajas.

Aunque podria pensarse que la administracién por
enemas podria ser menos efectiva por alcanzar solo has-
ta angulo esplénico, numerosos casos publicados reflejan
buenos resultados de esta via en infeccién por C. Diffi-
cile tanto a nivel hospitalario como mediante autoinfu-
sién en domicilio, constituyendo una via eficaz, segura y
barata.?®* La colonoscopia permite la administracién de
la suspension a lo largo de todo el colon e ileon terminal
pero afiade costes y riesgo de perforacion especialmente
en pacientes con infeccién grave por C. Difficile. Se han
planteado diferentes formas de llevar a cabo la adminis-
tracién de la solucién durante la colonoscopia, siendo
una de las mds utilizadas la instilacién gradual cada 5-10
cm en retirada.*

No estd establecida la via 6ptima de administracién.
Recientemente se publicado un estudio que recoge
182 casos de infeccién recurrente por C. Difficile que
objetivé una eficacia discretamente superior de la via
colonoscépica (95%) frente a la via nasogastrica (85%)
aunque sin alcanzar significacién estadistica.?® Por tan-
to, la ruta de administracién debera escogerse teniendo
en cuenta la experiencia del centro y la situacién clini-
ca del paciente de forma que, por ejemplo, la presencia
de ileo debe hacer obviar la via alta.

Aproximadamente el 80% de los casos recogidos en
la literatura han empleado una administracién uni-
ca que ha sido eficaz para curar la infeccién por C.
Difhicile.'” Otros pacientes han requerido varios pro-
cedimientos para lograr la resolucién de la diarrea.”!
No existe evidencia suficiente a dia de hoy para esta-
blecer el nimero ni la frecuencia 6ptima de TMF ne-
cesarios para lograr el éxito terapéutico.

TMF EN CLOSTRIDIUM DIFFICILE: ES-
CENARIOS, EVIDENCIAY RESULTADOS

La infeccién por C. Difhicile puede producir desde un
cuadro leve con diarrea acuosa hasta una colitis pseu-
domembranosa con perforacién o shock. Su incidencia
ha ido en aumento en los Gltimos afios siendo una im-
portante causa de diarrea nosocomial en nuestro me-
dio.® Los principales factores de riesgo para adquirir
la infeccién son la edad avanzada, el uso de antibiote-
rapia, la hospitalizacién, la inmunosupresion, las neo-
plasias y el uso de inhibidores de la bomba de proto-
nes.'"3? La base del tratamiento es la suspensién del
tratamiento antibidtico que el paciente tomaba previa-
mente y el inicio de metronidazol y/o la vancomici-
na.*® En las ultimas décadas se ha producido un au-
mento de los fracasos terapéuticos con metronidazol
y vancomicina con un preocupante nimero de casos
recurrentes de hasta un 15-30%.** Como tratamiento
antibidtico alternativo existe la fidaxomicina, un anti-
biético macrociclico oral que ha demostrado tener una
eficacia similar a la vancomicina.”

Actualmente, la principal indicacién del TMF es la
infeccién por C. Difhicile en tres escenarios distin-
tos: la infeccién recurrente, la infeccién grave y la in-
feccién en pacientes con EII. A pesar de que en los
trabajos publicados existe una gran heterogeneidad
respecto a la metodologia empleada y el tipo de pa-
cientes, la evidencia disponible apoya una clara efec-
tividad terapéutica de este procedimiento en la infec-
cién por C. Difficile.

Recientes revisiones sistemdticas publicadas en

2013% y 2014'7%¢ y que incluyen dos ensayos clinicos
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de alto impacto, concluyen que en términos generales
la eficacia del TMF tiene una tasa de curacién que
ronda el 90%, siendo suficiente una sola dosis en la
mayoria de los casos. Todos los estudios analizados
presentaron una eficacia mayor del 50%, incluso en
pacientes inmunodeprimidos, con edad avanzada o
enfermedades graves con una tasa de curacién ma-
yor del 80%.%

A dia de hoy la tnica indicacién del TMF recogida
en las guias de prictica clinica es la recurrencia de la
infeccién a partir del tercer episodio.**® Respecto al
primer escenario, la colitis por C. Difficile recurren-
te, existen tres ensayos clinicos publicados. El prime-
ro present6 una tasa del 81% en la resolucién de los
sintomas.”® En el segundo se compararon distintas
vias de infusién sin grupo control logrando un 70%
de curacién y sin observarse diferencias respecto al
modo de administracién.” El tercero sin grupo con-
trol y con administracién mediante TMF en forma
de cdpsulas, presenté una tasa de éxito del 70% con
una sola dosis y de hasta un 90% tras una segunda.*

En la infeccién grave por C. Difhicile la experiencia
es menor. La mayoria de estudios son series de casos
donde se observa una alta tasa de resolucién de hasta
el 84% como tratamiento de primera linea y del 92%
como tratamiento de segunda intencién.*’ Otros ca-
sos publicados han mostrado ripida recuperacién tras
TMEF en pacientes con colitis grave por C. Difficile.**

La infeccién por C. Difficile se ha relacionado con
un aumento de la gravedad y la mortalidad de la en-
fermedad inflamatoria intestinal (EII), siendo reco-
mendable el cribado de dicha infeccién en el mo-
mento del brote. Existen estudios observacionales
con resoluciéon completa mediante el TMF de la in-
feccién refractaria por C. Difficile en pacientes con
EIL2*% En este tipo de pacientes pueden ser nece-
sarias infusiones adicionales para asegurar la correcta
erradicacién de la infeccién.®

La experiencia de nuestro centro, atn limitada, serd
objeto de una préxima comunicacién. Solamente he-
mos tratado pacientes con infeccién recurrente por
C. Difficile, pero podemos dar fe de la buena toleran-
cia y del efecto, clinica y microbiolégicamente bien
definido, de este procedimiento.

TMF EN ENFERMEDAD INFLAMATORIA
INTESTINAL

La hipétesis etiopatogénica actual de la EII sitda al
genotipo y a la microbiota intestinal como los dos
agentes principales en el desarrollo de esta entidad.
En individuos genéticamente predispuestos, factores

tanto endégenos como exdgenos parcialmente cono-
cidos entre los que destaca la flora intestinal, desen-
cadenarian una activacién anémala del sistema in-
munitario a nivel de la mucosa. Tras la infeccién por
C. Difficile, probablemente sea la indicacién que mas
interés ha suscitado en la comunidad cientifica y de
la que mis evidencia se dispone.

En el dmbito de la CU la primera publicacién apa-
reci6 en el afio 1989. El investigador Justin Bennet,
afecto de CU, fue el primero en aventurarse a probar
la eficacia del TMF al autoimplantarse un enema de
retencién de solucién de microbiota.* A los 6 me-
ses del procedimiento Bennet se encontraba asinto-
mitico y libre de toda medicacién. Hasta el ano 2015
toda la informacién disponible en la literatura prove-
nia de casos aislados y pequefios estudios de cohor-
tes. Este afio se han dado conocer los resultados de
los 2 primeros ensayos clinicos aleatorizados.14,37
Moayyedi et al. aleatorizaron 75 pacientes con CU
a recibir un TMF via enema de retencién de 50 ml
semanalmente durante 6 semanas (n=38) o place-
bo (n=35). La tasa de remisi6n clinica y endoscépica
fue de un 24% el grupo TMF y de un 5% en el gru-
po placebo (p=0.03), sin diferencias significativas en
los efectos adversos entre ambos grupos. Este estu-
dio ademds sugiere que las caracteristicas del donan-
te y el tiempo de evolucién de la enfermedad podrian
influir en la eficacia del TMF.14 Por otro lado, Ros-
sen et al., aleatorizaron 50 pacientes con una propor-
cién 1:1 a recibir un TMF de donante sano vs. TMF
autdélogo como grupo control. La ruta de administra-
cién fue la sonda nasoyeyunal y se realizé una insti-
lacién al inicio del estudio y otra tres semanas mds
tarde. En este ensayo clinico no se encontraron di-
ferencias estadisticamente significativas entre la tasa
de remisién del grupo tratamiento (30.4%) vs. TMF
autSlogo (20%). Entre las posibles razones que ex-
plicarian la ausencia de diferencias significativas los
autores barajan el bajo tamafio muestral, el modo de
administracién y el hecho de que unicamente se rea-
lizaron 2 sesiones de TME.

Por ultimo, existe una revisiéon sistemdtica con me-
taanalisis, donde se incluye uno de estos ensayos, que
estima que la tasa de remisién con el TMF se situaria
en torno a un 22%; una cifra considerablemente infe-
rior a las series inicialmente publicadas que lograban
tasas del 67,7 -100%.4748

En el terreno de la enfermedad de Crohn la eviden-
cia disponible es atin mds escasa y no se dispone atin
de ningun ensayo clinico aleatorizado. El primer caso
fue publicado por Borody et al. en el afio 1989 en

un varén de 31 afios con enfermedad corticorrefrac-
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taria.* Aunque la respuesta inicial fue satisfactoria, el
paciente sufrié una recaida de su enfermedad 18 me-
ses después del TMF. Posteriormente se publicaron
varias series de casos con resultados decepcionantes
que mitigaron el entusiasmo inicial en esta indica-
cién.*>? Sin embargo, dos recientes estudio pilotos
sin grupo control que incluyeron un total de 39 pa-
cientes han obtenido tasas de remisién por encima
del 70%.5%>*

En definitiva, aunque los estudios existentes sefia-
lan que el TMF se postula como una nueva terapia
segura y eficaz en la EII, ain queda un largo camino
por recorrer hasta poder clarificar cémo debe admi-
nistrarse, cudndo y a qué subgrupo de pacientes.

EFECTOS ADVERSOSY SEGURIDAD

A pesar de que en el mundo ya se han realizado mi-
les de TMEF, la naturaleza retrospectiva de gran parte
de los estudios, el posible sesgo de publicacién, la falta
de rigurosidad en la recogida de efectos adversos y la
escasez de seguimiento a largo plazo hacen que la in-
formacién disponible deba ser interpretada con caute-
la. A corto plazo, el TMF suele ser bien tolerado con
efectos adversos escasos, leves y transitorios. Los sin-
tomas mds comunes en los primeros dias son sensa-
cién de hinchazén, dolor abdominal, diarrea, flatulen-
cia y nauseas. Otros efectos secundarios descritos son
vémitos, estrefiimiento, fiebre, prurito, cefalea, clini-
ca catarral y elevacién de la proteina C reactiva.’”'® A
estos efectos adversos habria que afiadir los riesgos y
complicaciones inherentes al medio de administracién
(endoscépico, enema o sonda nasoyeyunal).

Aunque poco frecuentes, también se han notifica-
do efectos secundarios graves tras el TMF. Desta-
can 2 casos de infeccién por norovirus,” un enfer-
mo con bacteriemia por E. Coli 24 horas después del
TMF>¢ y casos esporadicos de reactivacién de CU y
enfermedad de Crohn.””*® A pesar de que existen 2
casos de fallecimientos por peritonitis y neumonia
dias después del procedimiento, su asociacién con el
TMEF no quedé plenamente establecida.”® Hasta la
fecha no se han comunicado muertes con una rela-
cién causal directa con el TME.

La informacién disponible a largo plazo es muy li-
mitada. La mayor preocupacién, por muy riguroso
que sea el cribado, es la posibilidad de transmisién
de agentes infecciosos no reconocidos como ya ocu-
11i6 en el pasado con la hepatitis C o el VIH. Ade-
mis, existe la posibilidad teérica de que el cambio en
la microbiota pueda favorecer la aparicién de patolo-
gia de naturaleza autoinmunitaria, inflamatoria e in-

cluso neoplisica.

TMF EN OTRAS INDICACIONES

Las fronteras del TMF se van ampliando afio tras
afo. Existen casos aislados y pequefias series que su-
gieren que puede ser 1til en el sindrome del intestino
irritable y en el estrefiimiento crénico.®*¢! Diversas
lineas de investigacién demuestran su importancia
en patologia extradigestiva, fundamentalmente en la
obesidad y diabetes mellitus tipo.? La base bioldgi-
ca que fundamenta estos trabajos es que la microbio-
ta de las personas delgadas difiere notablemente de la
de sujetos obesos.®* El grupo de Vrieze et al. han sido
pioneros primeros en realizar un ensayo aleatoriza-
do en 18 pacientes con sindrome metabdlico. El gru-
po control (n=9) recibié un TMF autélogo mientras
que el grupo tratamiento recibié microbiota proce-
dente de individuos con un IMC < 23. Observaron
que en el grupo tratamiento se produjo un aumento
significativo de la sensibilidad a la insulina.®

En nuestra busqueda también se recogen casos aisla-
dos con resultados prometedores en el autismo,* enfer-
medad de Parkinson, encefalopatia hepitica, sindrome
de fatiga crénica,* esclerosis multiple,*’ erradicacién de
bacterias multirresistentes, sensibilidad a los antirretro-
virales frente al VIH y pancreatitis aguda.®*

CONCLUSIONES Y FUTURO

Bacterias y patologia es una asociacién decimonéni-
ca que se aleja del concepto actual de microbiota. La
microbiota intestinal vive e interactda de forma dind-
mica con el huésped jugando un papel decisivo en su
estado de salud y enfermedad. El interés creciente en
este campo se ve reflejado en el abrumador nimero
de publicaciones cientificas que aparecen diariamen-
te. E1l TMF es un procedimiento seguro (al menos
a corto -medio plazo), barato y que ha demostrado
modificar la microbiota del receptor enfermo y ase-
mejarla a la del donante sano. En una era en la que
el incremento de la sofisticacién de los firmacos corre
paralelo al aumento exponencial de su precio, el dispo-
ner de una técnica como el TMF es probablemente de
gran interés en pacientes o en medios sanitarios cuyo
acceso a determinados tratamientos se puede ver limi-
tado por motivos econémicos. Dispone a dia de hoy
de evidencia sélida que avala su eficacia en la infec-
cién por C. Difficile (especialmente en infeccién re-
currente), constituyendo una herramienta terapéutica
que los centros sanitarios de referencia deben ofertar
en su cartera de servicios por ser ya la mejor alterna-
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tiva existente en un subgrupo de enfermos. Su eficacia
en otras indicaciones, especialmente en la enfermedad
inflamatoria intestinal y el sindrome metabdlico, aun-
que prometedora es todavia preliminar. Quedan ain
muchos aspectos pendientes de perfilar como la for-
ma 6ptima de preparacién y administracién de la solu-
cién fecal, la seguridad a largo plazo o el nimero ideal
de sesiones. De la evidencia disponible se deduce que
muy probablemente no sea vélido un procedimiento
idéntico en todos los pacientes y que sélo un subcon-

junto de la flora trasplantada es la responsable de los
efectos beneficiosos. Las formulaciones encapsuladas y
el trasplante selectivo de microbiota son opciones pro-
metedoras que permitirdn individualizar y homoge-
neizar el procedimiento.

Los mis de 100 ensayos clinicos en marcha
(https://clinicaltrials.gov) que se dardn a conocer en
los préximos afios serdn cruciales para ver si final-
mente el TMF se hace un hueco, o no, en la rutina de
los centros sanitarios.
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COMENTARIO EDITORIAL

Dr. Guillermo Rosato MAAC MSACP HFASCRS MISUCRS
Editor en Jefe de la Revista de la SACP

Esta publicacién es una revisién bibliografica de una modalidad terapéutica que esta siendo evaluada en tra-
bajos bajo protocolo y en series observacionales. No refleja la experiencia personal del grupo de investigacién
del Servicio de Gastroenterologia del Hospital Universitario Ramén y Cajal, quienes presentaran sus resulta-
dos préximamente.

El Trasplante de Microbiota Fecal (TMF) es un procedimiento novedoso, efectivo en un 90%, para el trata-
miento de infecciones por Clostridium Difficile refractarios al tratamiento antibiético como consecuencia de
la disrupcién del ecosistema bacteriano intestinal.

Su implementacién esta siendo utilizado (bajo protocolo) para otras afecciones como: las enfermedades infla-
matorias intestinales; sindrome de intestino irritable; la constipacién crénica severa; pouchitis y otras patolo-
gias como la obesidad y el sindrome de fatiga crénica.

Aun tomando los recaudos correspondientes, no esta exento de riesgos y su implementacion deberd hacerse
siguiendo un protocolo de estudio y las normas vigentes para su implementacién.'”

BIBLIOGRAFIA 2. Rossen NG. Fecal microbiota transplantation as novel therapy in

1. Konturek, P. C,, et al. Emerging role of fecal microbiota therapy in gastroenterology: A systematic review. W] G. 2015;21(17):5359-14.
the treatment of gastrointestinal and extra-gastrointestinal diseases. 3. 'Weil AA, Hohmann EL. Fecal Microbiota Transplant: Benefits and
Journal of Physiology and Pharmacology, 2015, vol. 66, no 4, p. 483- Risks. Open Forum Infectious Diseases. 2015;2(1).
491.
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1. Lymph Node Identification Following Neoadjuvant Therapy in Rectal Cancer: A Stage-Stratified
Analysis using the Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER)-Medicare Database.
Ecker B, Paulson E, Datta J, Jeganathan A, Aarons C, Kelz R, Mahmoud N.

J Surg Oncol. 2015 Aug;112(4):415-20. doi: 10.1002/js0.23991. Epub 2015 Aug 6.

Antecedentes y Objetivos: La quimioradioterapia neoadyuvante (nCRT) para el adenocarcinoma rectal re-
duce la identificacién de ganglios linfaticos luego de la reseccién quirdrgica. Nosotros buscamos evaluar la re-
lacién entre la identificacién de ganglios linfiticos luego de nCRT vy la sobrevida especifica para la enferme-
dad, estratificado por estadio patoldgico.

Métodos: La base de datos SEER-Medicare (2000-2009) fue consultada, enrolando 1216 pacientes con cdn-
cer rectal estadio I-III quienes recibieron nCRT y posterior reseccion con intencién curativa. A través de la
regresién de Cox se evalué la asociacién entre estadio patolégico y DSS para un punto de corte de 2 a 12
ganglios linfaticos.

Resultados: Una mayor identificacién de ganglios linféticos no influencié en estadios yp I o yp III; en par-
ticular el punto de corte de 12 ganglios no se asocié con DSS para estadio yp I (HR 1.29, P%0.51) o estadio
yp III (HR 1.08, P%40.42). En estadio yp 11, la sobrevida aumenté con la identificacién de un mayor nimero
de ganglios, hasta 12. El punto de corte de 5 ganglios fue asociado a una mayor reduccion del riesgo de muer-
te por cancer (HR 0.56, P%40.006), con una disminucién de la sobrevida asociado con un recuento ganglio-
nar menor a 5. El punto de corte de 12 ganglios no se asocié con DSS en pacientes estadio yp II (HR 0.67,
P40.07).

Conclusién: La asociacién entre DSS e identificacién de ganglios linfticos es un resultado dinimico que va-
ria segun el estadio patoldgico, con valor prondstico para estadio yp II.

Comentarios: Desde 2001, el American Joint Committee on Céncer (AJCC) ha recomendado el examen
de 12 ganglios linfiticos (LN) en la pieza quirdrgica para lograr un adecuado estadiaje del cancer colorrectal,
aunque la literatura carece de consenso para el cincer rectal. Como todos sabemos, en ciertas ocasiones re-
sulta dificil alcanzar este nimero de ganglios en aquellos pacientes con cincer rectal que recibieron neoadyu-
vancia. Los autores realizan una exhaustiva revisién del tema tomando en cuenta nada menos que la base de
datos del SEER, la cual engloba un 28 % de la poblacién de USA. Concluyendo que la sobrevida libre de en-
termedad se asocia al nimero de ganglios identificados dependiendo del estadio patoldgico y esto se deberia
a factores biolGgicos propios del tumor como a factores técnicos.

2. Nonoperative management of rectal cancer after chemoradiation opposed to resection after comple-
te clinical response. A comparative study
Araujo R, Valadio M, Borges D, Linhares E, De Jesus ], Ferreira C, Victorino A, Vieira F, Albagli R.
Eur ] Surg Oncol. 2015 Nov;41(11):1456-63. doi: 10.1016/j.¢js0.2015.08.156. Epub 2015 Aug 29.

Introduccién: La cirugia es el tratamiento estdndar del cincer de recto después de la terapia neoadyuvante.
Algunos autores promueven el manejo no operatorio (NOM) después de la respuesta clinica completa luego
de la quimioradioterapia. Nosotros comparamos nuestros resultados con NOM vy la reseccién estindar en un
andlisis retrospectivo.

Métodos: Se compararon aquellos adenocarcinomas rectales con manejo no operatorio (NOM) entre Sep-
tiembre de 2002 y Diciembre de 2013 vs pacientes operados con respuesta patolégica completa (cCR) duran-
te el mismo periodo. Los objetivos primarios fueron Sobrevida Global (OS), Sobrevida Libre de Enfermedad
(DFS), Recurrencia Local (LR) y Recurrencia a Distancia (DR).

Resultados: 42 pacientes con NOM fueron comparados con 69 pacientes operados luego de un interva-
lo medio de 35 semanas posteriores a la quimioradioterapia. Los tumores con NOM fueron distales (83.3%
vs 59.4%, p % 0.011), menos obstructivos (26.2% vs 54.4%, p % 0.005) y tenian un menor score digital rec-
tal (p % 0.024). Doce recurrencias (28.0%) en el grupo NOM y 8 (11.5%) en el grupo quirtrgico luego de
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un seguimiento de 47.7 y 46.7 meses respectivamente. La recurrencia local aislada ocurrié en cinco pacientes
(11%) de aquellos con NOM y uno (1.4%) en el grupo operado. Cuatro (80%) recurrencias locales fueron res-
catadas en el grupo NOM. No hubo diferencias en la OS (71.6% vs 89.9%, p % 0.316) pero hubo una mayor
DFS, favoreciendo el grupo operatorio (60.9% vs 82.8%, p % 0.011). Los tumores distales tuvieron un peor
OS comparados con los proximales en el grupo operatorio (5-year OS of 85.5% vs 96.2%, p % 0.038).
Conclusiones: El manejo no operatorio logré una sobrevida global comparable al tratamiento quirtirgico y
evité a los pacientes de la morbilidad operatoria pero presenté mayores recurrencias. Este enfoque no puede
ser propugnado de forma rutinaria, se deberian realizar ensayos controlados.

Comentarios: El tratamiento estandar para el manejo del cincer de recto medio o inferior localmente avan-
zado es actualmente la neoadyuvancia seguida de reseccién quirtrgica. Sin embargo, un 10-20 % de los pa-
cientes posiblemente tendrdn una respuesta patolégica completa, sometiendo a estos a una cirugia quizds in-
necesaria con las posibles morbilidades que ello conlleva. El futuro de este abordaje terapéutico pasara por la
identificacion de estos pacientes que se beneficiarin con este esquema terapéutico. Los autores evalian una
extensa casuistica, segin ellos, la 2° més grande luego del grupo de Angelita Habr-Gama, donde concluyen
que los pacientes incluidos en el manejo no operatorio lograron una sobrevida igual a los pacientes operados,
con un seguimiento medio de 47 meses.

3. Use of Preoperative MRI to Select Candidates for Local Excision of MRI-Staged T1 and T2 Rectal
Cancer: Can MRI Select Patients With NO Tumors?
Chan
An C,Huh H, Han K, Kim M]J, Kim NK, Kim H, Lim J.
Dis Colon Rectum. 2015 Oct;58(10):923-30. doi: 10.1097/DCR.0000000000000437.

Antecedentes: Para minimizar la tasa de recurrencia luego de la escisién total del mesorrecto por cincer rec-
tal, se deberia minimizar la tasa de falsos negativos en la estadificacién ganglionar.

Objetivo: El objetivo de este estudio fue desarrollar un set de criterios utilizando la Resonancia Magnética
Nuclear (MRI) que podria minimizar la tasa de falsos negativos para el diagndstico de metastasis gangliona-
res regionales.

Diseio: Se revisé una base de datos prospectiva de cancer colorectal asi como también imédgenes de MRI.
Lugar: Este estudio fue llevado a cabo en un centro terciario multidisciplinario.

Pacientes: Se incluyeron desde Enero de 2008 a Julio de 2012, un total de 246 pacientes consecutivos a quie-
nes se les realizé una MRI y una cirugia con intento curativo por cdncer de recto MRIT1/T2.

Principales Medidas de Resultados: Las patrones caracteristicos de la MRI asociados con metastasis gan-
glionares se identificaron usando el test de X2. Cinco criterios diagnésticos de metdstasis ganglionares fueron
creados basados en estos patrones caracteristicos, y sus tasas de falsos negativos fueron comparados usando el
método de ecuacién generalizada.

Resultados: Los ganglios linfiticos de pequefio tamafio, homogéneos y la no presencia de tumor o la inva-
si6n de la capa muscular se asociaron significativamente con menor riesgo de metistasis ganglionares. Cuan-
do no se considerd la profundidad de invasién, la tasa de falsos negativos no disminuy6 por debajo del 10 %,
incluso cuando se utiliz6 un criterio estricto para la evaluacién morfoldgica de los ganglios linfiticos (no vi-
sibles o < 3 mm). Agregando la profundidad de invasion a los criterios de diagnéstico se redujo significativa-
mente la tasa de falsos negativos a cifras tan bajas como 1,8 %.

Limitaciones: Este estudio es limitado por su escaso tamafio de muestra y su naturaleza retrospectiva.
Conclusiones: La evaluacién de la invasién de la profundidad tumoral mas la morfologia de los ganglios lin-
faticos puede reducir las tasas de falsos negativos y ayudar en una mejor identificacién de candidatos para ex-
cisién local en estadios tempranos de cancer rectal. Sin embargo, solo los criterios de MRI para lograr la se-
guridad oncolégica podria resultar en falsos positivos y limitar la aplicacién de la escisién local.

Comentarios: A pesar de los grandes avances en la estatificacién imagenolégica del cancer de recto, princi-
palmente con la resonancia magnética nuclear, es ain baja la sensibilidad y especificidad de este método para
la deteccién de ganglios linfaticos. Los autores intentan implementar un set de factores pronésticos (propios
del tumor y de los ganglios linfiticos) con el objetivo de disminuir los falsos negativos y de esta manera, po-
der indicar con mayor certeza una reseccién local. Si bien es un estudio de caracter retrospectivo, presentan-
do posiblemente sesgos de seleccion, este estudio sienta las primeras bases para la utilizacién de modelos de
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diagnéstico que disminuyan los falsos negativos y por ende las recurrencias locales.

4. Effect of Laparoscopic-Assisted Resection vs Open Resection of Stage I1 or III Rectal Cancer on
Pathologic Outcomes The ACOSOG Z6051 Randomized Clinical Trial
Fleshman J, Branda M, Sargent D, Boller A, George V, Abbas M, Peters WR Jr, Maun D, Chang G,
Herline A, Fichera A, Mutch M, Wexner S, Whiteford M, Marks J, Birnbaum E, Margolin D, Larson
D, Marcello P, Posner M, Read T, Monson ], Wren S, Pisters P, Nelson.
JAMA. 2015 Oct 6;314(13):1346-55. doi: 10.1001/jama.2015.10529.

Importancia: La importancia acerca de la eficacia de la reseccién laparoscépica del cancer de recto es incom-
pleta, particularmente en pacientes con estadios tumorales mds avanzados.

Objetivo: Determinar si la reseccién laparoscépica es “no inferior” a la reseccién abierta, determinado a través
de la evaluacién patolégica e histolégica del espécimen resecado.

Disefio, lugar y participantes: Estudio randomizado, multicéntrico, balanceado, de no inferioridad, que en-
rol6 pacientes entre octubre de 2008 y septiembre de 2013. El estudio fue conducido por cirujanos acredi-
tados de 35 instituciones, en EEUU y Canadd. Un total de 486 pacientes con cincer de recto, ubicados por
debajo delos 12 cm del margen anal, en estadio clinico II y III fueron randomizados luego de completar la te-
rapia neoadyuvante, entre reseccién laparoscépica y abierta.

Intervenciones: El abordaje laparoscépico y abierto estindar fue realizado por cirujanos acreditados.
Principales resultados y medidas: El objetivo primario fue la evaluacién de la eficacia del método, evaluan-
do el margen circunferencial mayor a 1 mm, margen distal libre de tumor, y una escisién total del mesorecto
completa. Un 6% de margen de no inferioridad fue elegido de acuerdo a la estimacién clinica relevante.
Resultados: 240 pacientes con reseccién laparoscépica y 222 con reseccién abierta fueron evaluables para el
andlisis de los 486 enrolados. El éxito de la reseccién sucedié en el 81.7% de las resecciones laparoscépicas
(95% CI, 76.8%-86.6%) y 86.9% de las resecciones abiertas (95% CI, 82.5%-91.4%) y no sustentd la no infe-
rioridad (diferencia, -5.3%; 95% CI, -10.8% a infinito; P para no inferioridad= 0.41). Los pacientes a los que
se les realiz6 reseccion anterior baja (76.7%) o reseccién abdominoperineal (23.3%). La conversién ocurrié
en el 11.3%. El tiempo operatorio fue significativamente mayor para la reseccién laparoscépica (media, 266.2
vs 220.6 minutos; diferencia media, 45.5 minutos; 95% CI, 27.7-63.4; P < .001). Estadia hospitalaria (7.3 vs
7.0 dias; diferencia media 0.3 dias; 95% CI, -0.6 a 1.1), readmisién dentro de los 30 dias (3.3% vs 4.1%; di-
terencia, -0.7%; 95% CI, -4.2% a 2.7%), y complicaciones severas (22.5% vs 22.1%; diferencia, 0.4%; 95% ClI,
-4.2% a 2.7%) sin diferencias significativas. La calidad de la escisién del mesorecto en 462 pacientes opera-
dos fue, completa (77%) y casi completa (16.5%) en el 93.5% de los casos. El margen circunferencial fue ne-
gativo en el 90% de los casos (87.9% laparoscépico y 92.3% abiertos; P = .11). El margen distal fue negati-
vo en mds del 98% independientemente del tipo de cirugia (P = .91).

Conclusiones: Entre pacientes con cincer de recto estadios 11 o I1I, el uso de reseccién laparoscépica compa-
rados con reseccién abierta fallo en encontrar un criterio de no inferioridad para resultados patolégicos. Que-
dan pendientes los resultados oncolégicos, los hallazgos no apoyan el uso de la reseccién laparoscépica en es-
tos pacientes.

Comentarios: Mientras los Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA) de superioridad tratan de probar si un
nuevo tratamiento es superior al mejor tratamiento disponible, en los ECA de no inferioridad el esfuerzo se
concentra en demostrar que el nuevo tratamiento no es inferior al estindar. En los ECA de no inferioridad,
hay que definir a priori qué consideramos «al menos tan eficaz» o «no inferior» que el tratamiento convencio-
nal. Para ello se ha de seleccionar un margen o dintel minimo de no inferioridad. El margen de no inferiori-
dad § se ha de seleccionar de acuerdo con la mejor evidencia disponible de la eficacia del tratamiento estindar
respecto al placebo. Los autores intentan demostrar en este trabajo las bondades de la cirugia laparoscépica
en la reseccién del cincer de recto, tomando como objetivo primario los resultados patolégicos. No encon-
trando un criterio de no inferioridad en sus resultados.

5. Impact of Neoadjuvant Radiotherapy on Complications after Hartmann
Procedure for Rectal Cancer.
Jonker F, Tanis P, Coene P, Hast E, on Behalf of the Dutch Surgical Audit Group.
Dis Colon Rectum. 2015; 58(10):923-30. doi: 10.1097/DCR.0000000000000432.

RESUMENES SELECCIONADOS - ONCOLOGIA 237
Dr. Cristian Ariel Rodriguez



REV ARGENT COLOPROCT | 2015 | VOL. 26, N° 4 : 235-238 RESUMENES SELECCIONADOS

Antecedentes: Los efectos de la radioterapia neoadyuvante sobre la cicatrizacién del mufién rectal después
de un procedimiento de Hartmann para el cincer rectal son desconocidos.

Objetivos: El objetivo de este estudio fue analizar el impacto de la radioterapia en las complicaciones posto-
peratorias después de un procedimiento de Hartmann para el cincer rectal.

Diseio: Estudio observacional. Los resultados postoperatorios fueron comparados entre procedimientos de
Hartmann con y sin radioterapia. Los factores de riesgo para abscesos intraabdomianles postoperatorios que
requirieron reintervencién, cualquier otra reintervencién y mortalidad intrahospitalaria o a 30 dias fueron
analizados utilizando un modelo multivariable.

Lugar: El estudio incluy6 el registro hospitalario de la Auditoria Colorrectal Quirtrgica Holandesa. Pacien-
tes: Los pacientes con cdncer de recto, que fueron sometidos a un procedimiento de Hartmann (escisién del
mesorrecto total o parcial con colostomia terminal) entre 2009 y 2013 fueron incluidos.

Principales medidas de resultado: se evaluaron los abscesos abdominales que requirieron reintervencion,
cualquier otro tipo de reintervencién y mortalidad a intrahospitalaria o a 30 dias.

Resultados: De 1728 pacientes que se sometieron a un procedimiento de Hartmann para el cdncer de recto,
el 90,5% (n = 1.563) recibieron radioterapia preoperatoria. La formacién de abscesos intraabdominales se in-
crement6 significativamente después de la radioterapia (7,0% frente a 3,0%; p = 0,049). Reintervenciones ge-
nerales (15,2% vs 15,4%; p = 0,90) y la mortalidad a los 30 dias (2,4% vs 3,5%, p = 0,48) no se asociaron con
la radioterapia en el anilisis univariable. En el analisis multivariable, la radioterapia fue un predictor inde-
pendiente de abscesos intraabdominales postoperatorios que requirieron reintervencién (OR: 2,81 IC (95%,
1,01-7,78)), pero no fue asociado con reintervenciones generales o mortalidad.

Limitaciones: Este estudio estuvo limitado por ser datos de auto-reporte. El ajuste de la casuistica se limit6 a
la informacién disponible en el conjunto de datos, y los datos a largo plazo no estaban disponibles.
Conclusién: Basindose en estos datos, la radioterapia se asocia en forma independiente, a la aparicién posto-
peratoria de abscesos intraabdominales, los cuales requerirdn algin tipo de reintervencién después del proce-
dimiento de Hartmann para el cincer de recto. Este hallazgo es relevante para el cuidado postoperatorio de
los pacientes, pero no deberia influir en la indicacién para radioterapia, ya que no afecté la cantidad de rein-
tervenciones generales y la mortalidad.

Comentarios: Interesante trabajo que informa los resultados postoperatorios, en cuanto a complicaciones in-
tecciosas y mortalidad, en pacientes que fueron sometidos a una operacién de Hartmann luego de radioterapia
preoperatoria para el tratamiento del cdncer de recto. Lo interesante del trabajo es que muestra la estadistica
mids grande publicada al respecto en la literatura médica, tomando la informacién de la base de datos nacional
de Holanda que engloba los 92 hospitales de este pais. Las limitaciones principales del estudio son los sesgos
de registro, como también la falta de homogeneidad (1563 vs 165) en los grupos ya que la mayor parte de los
pacientes con tumores de recto en Holanda recibian radioterapia en el periodo que incluyo el estudio.
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