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RESUMEN 
 
El Cáncer ColoRrectal (CCR) es uno de los cánceres más prevalentes, representa casi el 10%               
del total de los cánceres en el mundo.  
En Uruguay representa la tercer causa de muerte por cáncer en hombres, y la segunda en                
mujeres​.​(1) 

La cirugía es hasta el momento la principal herramienta terapéutica para el cáncer colo-rectal. El               
cáncer de recto, especialmente de recto inferior tiene características particulares que se reflejan             
en la estrategia terapéutica. La utilización de neoadyuvancia y la respuesta a la misma, trae               
como consecuencia la adopción de distintas estrategias terapéuticas, incluso, con estrategias de            
conservación de órgano frente a respuesta completa.  
Esta es la base de nuestros objetivos de investigación: en primer lugar, evaluar la respuesta a la                 
neoadyuvancia en pacientes con cáncer de recto inferior. En segundo lugar, evaluar la             
incidencia de respuesta clínica inicialmente completa en los pacientes con cáncer de recto             
inferior en los que se realizó neoadyuvancia. 
Se llevará a cabo un estudio descriptivo, longitudinal, retrospectivo, a partir de una base de               
datos de Historias Clínicas, llenada prospectivamente, de pacientes tratados y seguidos en la             
Clínica Quirúrgica “B” del Hospital de Clínicas y del Hospital Español entre Enero de 2006 y                
Abril del 2018. 
La población seleccionada son pacientes con cáncer de Recto Inferior tratados con            
neoadyuvancia, entre Enero de 2006 y Abril de 2018. 
Se analizarán las siguientes variables. En los pacientes operados se analizará anatomía            
patológica postneoadyuvancia (ypTNM) valorando el grado de respuesta.  
En los pacientes no operados, con respuesta clínica inicialmente completa se analizará el             
seguimiento. Evaluándose, presencia de recaídas locales o aparición de enfermedad sistémica;           
realización de cirugia de reseccion rectal en la evolución o conservación de órgano. 
 
Palabras clave: Cáncer de Recto inferior. Neoadyuvancia. Respuesta patológica completa.          
Respuesta clínica completa. “Watch and Wait” (WW) 
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INTRODUCCIÓN 
  
El CCR tiene alta incidencia en nuestro país. Ocupa el tercer lugar en la causa de muerte por                  
cáncer en hombres, y la segunda en mujeres, precedido solamente por el cáncer de mama. 
El cáncer de recto subperitoneal, tiene características particulares, que lo distinguen dentro del             
tratamiento del CCR. 
Está establecido, que en el cáncer avanzado de recto inferior, la quimioradioterapia            
neoadyuvante (QRN) disminuye la posibilidad de recidiva local, y mejora el índice de             
preservación esfinteriana. 
Esta estrategia, unida al concepto de Escisión MesoRrectal total (EMT) constituyen el            
tratamiento estándar adoptado por la mayoría de los cirujanos en el mundo. 
A pesar de esto, la morbilidad de la cirugía en el cáncer de recto inferior sigue siendo elevada.                  
Si bien la recidiva local ha disminuido a menos de 5%, con una mortalidad a 30 días de 2%, las                    
secuelas funcionales anorrectales y genito urinarias, se presentan en un 20 a 60% de los               
pacientes. 
  
En el 2004, Habr Gama publica un análisis sobre pacientes con cáncer de recto inferior,               
estableciendo que la existencia de un Estadío 0 luego de la neoadyuvancia (T0N0M0) es decir,               
la remisión patológica completa, tiene buenos resultados a largo plazo, independientemente de            
la estrategia quirúrgica utilizada. 
  
En esta situación, la cirugía no sólo no mejoraría el pronóstico, sino que va a estar asociada con                  
altas tasas de estoma temporal o definitivo, y con tasas innecesarias de morbilidad y mortalidad.               
Habr Gama propone realizar una vigilancia estrecha en un selecto grupo de pacientes en los que                
existe una alta sospecha de que exista una respuesta tumoral completa, sin realizar una cirugía               
radical inmediata. 
  
El problema es definir en aquellos pacientes que clínicamente tienen respuesta completa, cuáles             
verdaderamente tienen una respuesta patológica completa, sin llegar a la cirugía de resección. 
  
La respuesta a la neoadyuvancia y la adopción de esta estrategia terapéutica en nuestro medio,               
serán nuestros temas de investigación. 
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MARCO TEÓRICO 
 
El CCR es uno de los cánceres más prevalentes tanto en el hombre como en la mujer,                 
representando casi el 10% del total de los cánceres en el mundo. Es el tercer cáncer más                 
frecuente entre los hombres (luego de los cánceres de próstata y pulmón) y el segundo más                
frecuente en mujeres. Es la cuarta causa de muerte por cáncer cuando se consideran ambos               
sexos juntos, un 13% del total de los fallecimientos por cáncer.​(1) 
Casi dos tercios de los casos (65%) ocurren en países con alto o muy alto índice de desarrollo                  
humano (IDH), debido a razones demográficas y a factores de riesgo conocidos para esta              
enfermedad tales como el tabaquismo, sedentarismo, obesidad, consumo de alcohol, dieta           
occidental, entre otros.​ ​​(1) 

En Uruguay se registran más de 1830 cánceres invasores y más de 1000 pacientes mueren por                
esta enfermedad cada año. ​(2) 

Si se consideran ambos sexos, el CCR es el segundo tipo de cáncer más frecuente en nuestro                 
país, casi el 14% del total de los tumores malignos en el período 2009-2013. 
Respecto al resto del mundo, Uruguay posee tasas de incidencia y mortalidad notoriamente             
elevadas, sus tasas coinciden con aquellas correspondientes a los países de muy alto IDH, cuyos               
valores son de 37.9 en hombres y de 24.4 en mujeres. 
La situación de Uruguay contrasta con las cifras del conjunto de los países de América Latina y                 
el Caribe, donde se observan tasas de  valores bajos en el espectro mundial. ​(1)  

Todavía no está definido el manejo óptimo del cáncer de recto y el empleo de la neoadyuvancia                 
es un ejemplo de esto. 
Está ya bien establecido ​(3)(4)​​, que la QRN en el cáncer avanzado de recto inferior, disminuye la                 
posibilidad de recidiva local, con mejor control local y mejor índice de preservación             
esfinteriana, especialmente en los pacientes obesos y con grandes tumores.​(5) 

Desde hace ya varios años,​(6)(7)(8) se señala también que la respuesta tumoral a la neoadyuvancia               
se acompaña de mejor sobrevida y mayor intervalo libre de enfermedad.  
Topova​(9)​​, publica un trabajo prospectivo, con más de 170 pacientes, donde queda bien             
establecido, que la respuesta a la QRN es un factor pronóstico independiente en la sobrevida y                
el intervalo libre de enfermedad.  
Así, desde el punto de vista pronóstico, los pacientes deben dividirse en respondedores y no               
respondedores.​(10) La respuesta a la neoadyuvancia se manifiesta en la regresión histológica a             
nivel del tumor y a nivel de las adenopatías satélites. Los tumores no respondedores tienen una                
biología especial con pobre respuesta local y con mayor afectación sistémica. 
Varios trabajos, muestran que los pacientes con respuesta patológica completa tienen           
porcentajes de sobrevida mayor de 90 - 95% a 5 años, cuestionando incluso la necesidad de                
quimioterapia adyuvante en el postoperatorio, de este especial grupo de pacientes. ​(11)(12) 

Sin embargo, todavía no existe un consenso internacional que defina a quien se le realiza QRN. 
Si bien existe consenso en la realización de neoadyuvancia en los tumores grandes, fijos, con               
alta posibilidad de recurrencia local, la posibilidad de sobre-estadificación y por lo tanto de              
sobre-tratamiento con quimio-radioterapia es contemplado por distintos autores.​(13)  
El estudio MERCURY​(14) confirma la capacidad de la Resonancia Magnética (RM) de alta             
resolución en seleccionar pacientes que pueden tener un buen pronóstico, solamente con cirugía             
primaria, sin radioterapia, con un índice de recidiva local no mayor del 3%. 
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Debido a esto, muchos centros quirúrgicos de referencia,​(15) se afilian a la idea de tratar con                
EMT sin QRN, a aquellos pacientes con cáncer de recto inferior T3N0/N+ o T2N+ cuando la                
RM muestra un margen libre circunferencial mayor de 2 mm. 
En la otra punta del espectro, la escuela de Sao Paulo, liderada por Habr Gamma,​(16) realiza                
también neoadyuvancia a los tumores T2 que están a menos de 7 cm. del margen anal.  
La falta de consenso, lleva a que existan distintos “patterns” de tratamiento incluso en diferentes               
centros en un mismo país.​(17) ​​(Ver Anexo. Pág. 31. Tabla 1) 

 
A esta interesante situación, se agrega una nueva controversia: En 2004, Habr Gama publica un               
análisis sobre 265 pacientes con cáncer de recto inferior en un plazo de 10 años, estableciendo                
que la existencia de un Estadío 0 luego de la neoadyuvancia (T0N0M0) es decir, la remisión                
patológica completa, tiene buenos resultados a largo plazo, independientemente de la estrategia            
quirúrgica utilizada. (Ver Anexo. Tabla 2) 

 
En esta situación, la cirugía no sólo no mejoraría el pronóstico, sino que va a estar asociada con                  
altas tasas de estoma temporal o definitivo, y con tasas innecesarias de morbilidad y              
mortalidad.​(16) 

Estos trabajos han revolucionado el tratamiento del cáncer de recto inferior, y han hecho que se                
focalice la atención sobre la respuesta tumoral y su diagnóstico. 
La propuesta del grupo de Habr- Gama es la de realizar una vigilancia estrecha de un selecto                 
grupo de pacientes en los que existe una alta sospecha de que exista una respuesta tumoral                
completa, sin realizar una cirugía radical inmediata. 
La cuestión que se propone es: ¿Se justifica realizar un procedimiento que tiene morbilidad, a               
veces mortalidad, y que muchas veces es mutilante, a pacientes en los que no hay evidencia                
clínica de tejidos malignos luego del tratamiento quimio-radiante? 
El problema entonces es poder definir, luego de la neoadyuvancia, en los pacientes que tienen               
respuesta clínica completa, (definida como ausencia de tumor residual clínicamente detectable)           
cuáles tienen realmente, una respuesta patológica completa (definida como ausencia de células            
tumorales viables luego del examen completo de la pieza por el patólogo)​(16)(17) 

Es importante determinar si existe un porcentaje apreciable de pacientes que presenten respuesta             
patológica completa, luego de la quimio-radioterapia neoadyuvante. 
La posibilidad de regresión completa ( ypT0N0 o estadío 0) es una realidad. 
Ya en el 2004, el grupo de San Pablo ​(16) mostraba (comparando la evolución de pacientes con                 
remisión completa operados y no operados), que la incidencia de Estadío 0 (remisión patológica              
completa) en los pacientes operados era de 8,4%. 
En la literatura internacional, las cifras van desde el 12% en la serie de Kuo​(19) ​​a 19% en la serie                    
de Moore​(20) quien insiste en no realizar cirugía antes de las 6 semanas para mejorar los efectos                  
regresivos de la radioterapia. 
Gavioli ​(21)​​ tiene un 18% de respuesta completa en una serie de 140 pacientes. 
Incluso en series que seleccionan pacientes con tumores avanzados​(21)​​, con alta incidencia de T4,              
casi un 9% presentaban remisión patológica completa. 
Toda la literatura es conteste en afirmar que el fenómeno de regresión es dependiente del tiempo                
de espera.​(19)(20)(21)(22)(23) 

Es interesante el trabajo de Wolthuis​(24) que muestra una tasa de respuesta patológica completa              
global de 21%, diferenciando los que se operan antes de las 7 semanas, con una tasa de 16%,                  
mientras que la misma asciende a 24% con cirugías más tardías. Señala además este trabajo, que                
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la tasa libre de recurrencia a 5 años (73% frente a 83%) y la tasa de sobrevida global, (83%                   
frente a 91%) son mayores en los pacientes operados en forma tardía (más allá de las 7                 
semanas), con similar morbimortalidad postoperatoria. 
Incluso, una publicación reciente del grupo de Habr-Gama (25)​​, muestra que realizan la             
evaluación de la respuesta a partir de las 10 semanas. En este trabajo en particular, asociando                
quimioterapia durante el tiempo de espera, tienen una tasa de respuesta completa (clínica, no              
patológica) de 65%. Esta serie, de todos modos tiene escaso tiempo de seguimiento y todavía               
debe valorarse la evolución. 
El gran desafío para la estrategia no operacional es la selección de pacientes.​(26) Hasta el               
momento no existe una técnica con 100% de especificidad para predecir la respuesta patológica              
completa. Esta problemática incluye como definir clínicamente la respuesta completa tanto a            
nivel del tumor, como nivel ganglionar y evaluar el rol que desempeñan los estudios de imagen                
en la predicción de la respuesta completa. 
La identificación clínica de la respuesta tumoral completa no es sencilla y puede ser un desafío                
incluso para un cirujano experimentado, y así está reconocido incluso por los propios cirujanos              
del grupo de San Pablo.​(27)  

Habr-Gama​(28) establece criterios bien claros a seguir para establecer la táctica de WW o “wait               
and see”, que sigue criterios clínicos y endoscópicos para definir la respuesta completa: 
-Tumores a menos de 7 cm. de margen anal. 
-Alteraciones endoscópicas mínimas: telangiectasias o zonas blanquecinas de mucosa. 
-Elasticidad rectal mantenida con la insuflación de rectosigmoidoscopio. 
-Ausencia de alteraciones endoscópicas “mayores”: lesiones ulceradas superficiales o         
profundas. 
-Ausencia de nódulos palpables (aún con mucosa sana) 
-Ausencia de estenosis que impida la correcta exploración. 
-Normalización de Antígeno Carcinoembrionario (CEA)  
La otra condicionante es la posibilidad de seguimiento mensual, que incluye tacto rectal y              
fibrocolonoscopia  (FCC) seriada. 
Los niveles de descenso del CEA deben ser tomados en cuenta cuando se considera terapia               
observacional y su normalización luego de la neoadyuvancia es una condición imprescindible            
para pensar en una respuesta completa. Pérez, en un análisis de 170 pacientes con cáncer de                
recto distal sometidos a quimio-radioterapia neoadyuvante,​(29) encuentra que un descenso en los            
valores de CEA a menos de 5 ng/ml post QRN, está asociado con un aumento en las tasas de                   
respuesta clínica completa y de respuesta patológica completa. Este descenso se asocia también             
con aumento en la tasa de sobrevida y de intervalo libre de enfermedad. 
La biopsia endoscópica no es recomendada en forma rutinaria. En primer lugar, porque las              
muestras de tejido pueden ser insuficientes, especialmente cuando existe un gran componente de             
fibrosis. Por otra parte, una biopsia negativa no descarta la existencia de enfermedad residual. 
Perez,​(30) del grupo de San Pablo, demostró que el valor predictivo negativo de una biopsia sin                
elementos de malignidad es sólo del 21%. Por lo tanto, una biopsia negativa no puede ser                
considerada suficiente para indicar una conducta observacional. 
La respuesta patológica completa no depende solamente de la respuesta tumoral, sino también             
de la respuesta a nivel ganglionar. 
Es de esperar en los pacientes tratados con neoadyuvancia, una disminución del número de              
ganglios disecados en el estudio Anátomo patológico. 
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Marks (31) en una serie de más de 170 pacientes con EMT y QRN, encuentra que sólo el 28%                    
tenía 12 o más ganglios en el estudio Anátomo patológico. Esta ausencia o disminución del               
número de ganglios, refleja la respuesta al tratamiento neoadyuvante, y es un elemento de              
pronóstico favorable. No refleja necesariamente, (como sucede en la cirugía colónica) una mala             
técnica quirúrgica o un mal trabajo del patólogo. 
Habr-Gama en una serie de 400 pacientes con neoadyuvancia,​(32) encuentra una ausencia de             
adenopatías de 11%, con 61% de los pacientes con ypN0. 
Por otra parte, en los pacientes con neoadyuvancia, la respuesta histológica de regresión del              
tumor primario, permite predecir el estadio ganglionar. El trabajo de Read​(33) muestra una              
incidencia de adenopatías positivas en los yT0 de 2%, que se eleva ya a 23% en los yT2 y a 47 y                      
48% en los yT3 e yT4 respectivamente. 
Del mismo modo, Habr-Gama (28) señala que es excepcional que haya ganglios positivos si la               
respuesta tumoral es completa. (Menos del 7%). 
Si bien la posibilidad de ganglios positivos en los pacientes con respuesta completa es baja, su                
diagnóstico presenta iguales o mayores dificultades que el de regresión tumoral. A las             
dificultades generadas por la inflamación y la fibrosis local, se agrega, que la localización de las                
eventuales adenopatías puede no ser accesible al tacto rectal. 
Guillem, ​(34) ​​analiza una serie de 94 pacientes con neoadyuvancia y resección, en los que se                
realizó el tacto rectal (por un cirujano experimentado) bajo anestesia previo a la cirugía,              
comparando luego con los hallazgos patológicos. Por una parte, el tacto rectal subestimó la              
respuesta tumoral en el 78% de los pacientes, y sólo diagnosticó 3 de los 14 pacientes con                 
respuesta patológica completa. Por otra parte, ninguno de los 34 pacientes que tenían ganglios              
positivos, pudo ser diagnosticado por el tacto bajo anestesia. 
Aún más, en el trabajo original de Habr-Gama,​(16) los pacientes en los que no existía respuesta                
completa al tacto, fueron a cirugía, y 8% de ellos tenían una respuesta patológica completa en el                 
estudio Anátomo patológico. De todos modos, esto sería menos grave, que un falso diagnóstico              
de respuesta completa. 
La respuesta clínica completa es insuficiente para asegurar una respuesta patológica completa, y             
exige la complementación con técnicas de imagen. Debido a esto, los esfuerzos se dirigen a               
lograr una herramienta radiológica capaz de asegurar la existencia de una regresión completa             
después de la QRT.​(27) 

Hasta ahora los estudios radiológicos estándar han fallado en definir en forma segura los              
pacientes en los que se puede evitar la resección quirúrgica, luego de la terapia neoadyuvante. 
En la estadificación primaria, la ecografía endorrectal, la Tomografía Computada y           
especialmente las imágenes por Resonancia Magnética aporta información morfológica sobre el           
tumor, las masas extraluminales y el compromiso ganglionar. Pero, la posibilidad de definir la              
diferenciación tisular y las características funcionales es mucho más limitada, lo que tiene             
especial importancia en la valoración post neoadyuvancia. ​(35) 

La radioterapia induce reacción inflamatoria, necrosis y reacción desmoplásica, que dificultan la            
evaluación con ecografía endorrectal y con Resonancia Magnética. 
Desde hace ya tiempo,​(35) (36) están bien establecidas las dificultades para la re-estadificación con              
ecografía endorrectal. La ecografía tiende a sobreestimar el T, con sólo un 29% de aciertos en                
los pacientes respondedores. Esto es debido a que la inflamación y la fibrosis impiden la               
identificación de las distintas “capas” de la pared rectal. Por otra parte, la precisión en               
identificar ganglios metastásicos es baja, no mayor al 60-80% en las distintas publicaciones. 
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La aparición de la ecografía endorrectal 3D parecería haber mejorado algo los resultados. Los              
transductores de alta frecuencia utilizados en la sonografía 3D producen imágenes con alta             
resolución espacial, que permitiría diferenciar lesiones residuales, de tejido inflamatorio post           
radioterapia. Debido a que las imágenes son adquiridas con la ecosonda inmovilizada, pueden             
además obtenerse medidas con mayor precisión. 
Murad, ​(37) encuentra una concordancia entre la eco 3D post radioterapia y los hallazgos              
patológicos, del 96% para la estadificación del T, pero mantiene una concordancia de sólo un               
84% para la estadificación ganglionar. Se sigue señalando en este trabajo, la dificultad en              
distinguir entre nódulos inflamatorios y metástasis ganglionares. Por otra parte, pueden existir            
nódulos proximales a la posición máxima de la ecosonda, que podrían pasar desapercibidos, por              
lo que el autor concluye que si bien es un estudio de ayuda, debe necesariamente               
complementarse con otros análisis de imagen. 
La Resonancia Magnética, incluso la RM de alta resolución, tiene también problemas para             
precisar respuesta patológica completa, incluso en centros de referencia.​(38) 

La RM realizada 4-6 semanas después de completada la radioterapia, raramente es normal,             
incluso en pacientes que tienen una respuesta patológica completa.​(26) En los pacientes con             
óptima respuesta a la cirugía, el sitio de enfermedad queda reemplazado por una cicatriz, que se                
manifiesta con una señal de baja intensidad en T2. La precisa composición celular de esta área                
no puede establecerse, y una única RM no puede diagnosticar la respuesta completa. 
Se ha intentado relacionar la reducción de volumen tumoral medido en T2 con la respuesta               
tumoral. Kang ​(40) encuentra que una tasa de reducción de volumen tumoral mayor del 75%, está                
asociado con mayor posibilidad de respuesta patológica completa, pero todavía los resultados            
son conflictivos. 
La diffusion weighted RM parecería haber mejorado la capacidad de detección de respuesta             
patológica completa, pero hasta ahora las series mostradas son cortas, y siguen mostrando que              
sigue siendo un informe dependiente del observador. ​(39) El valor predictivo sigue siendo             
subóptimo, lo que obliga a ser muy cauto en la decisión de estrategia WW, basado en este                 
estudio. 
Para Habr-Gama, la utilidad de la RM en la re-estadificación está orientada al diagnóstico de               
enfermedad extrarectal: masas en el mesorrecto o presencia de adenopatías.​(41) La presencia de             
engrosamientos menores de la pared rectal, densificación escasa de la grasa mesorrectal, o             
nódulos menores de 5 mm no deben ser tomados como respuesta incompleta, si la clínica y la                 
endoscopía no muestran signos de lesión residual. En forma inversa, la constatación de nódulos              
sospechosos en la RM deben ser indicadores de resección radical. 
Varios estudios han investigado la importancia de la Tomografía por emisión de positrones con              
18 FDG (18 FDG PET) antes y después de realizada la quimio-radioterapia.​(35)(42)(43) Amthauer,             
(35) mostró que el FDG PET es mejor que la TC y la RM para predecir la respuesta al tratamiento                    
neoadyuvante con hipertermia regional. El valor a medir es la diferencia en el consumo de 18                
FDG (SUV: Standadised Uptake Value) mostrando los pacientes respondedores una          
disminución en el SUV. Maffione​(43) correlacionó el porcentaje de disminución del SUV con la              
respuesta patológica, lo que permite diferenciar a los pacientes con respuesta completa o             
mínima enfermedad microscópica, de los pacientes con menor respuesta patológica. 
El problema es que el PET nos informa que pacientes responden, pero es difícil diferenciar la                
respuesta tumoral de una respuesta completa sin residuos histológicos. 
La relación entre la radioterapia y los cambios en el consumo de FDG es compleja: por un lado,                  
la radioterapia induce una verdadera reducción en el consumo de glucosa por la destrucción              
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celular, pero también puede haber un “atontamiento” celular, similar al que ocurre luego de la               
quimioterapia, por lo que puede existir una disminución pasajera del consumo de FDG             
secundario a este fenómeno. Por otra parte, el mismo proceso inflamatorio secundario a la              
radioterapia, puede producir, paradójicamente, un aumento en el metabolismo de glucosa, que            
puede confundir la interpretación de la respuesta a la neoadyuvancia, por lo que algunos autores               
recomiendan aumentar el tiempo de espera entre el FDG PET luego de la neoadyuvancia. 
Pérez, del grupo de Habr-Gama, publica una serie​(38) de 99 pacientes en los que se realizó PET                 
pre-neoadyuvancia, a las 6 y a las 12 semanas. 18 pacientes tuvieron una respuesta completa por                
PET a las 12 semanas. Sólo 8 de estos 18 pacientes tuvieron una respuesta completa por PET                 
TC a las 6 semanas. Por lo tanto el PET a las 6 semanas detecta menos del 50% de las                    
respuestas completas. 
La tasa de acierto del PET TC en este trabajo, fue de 85%. El valor predictivo negativo es de                   
73% con una baja frecuencia de falsos negativos: 5%. 
Para este grupo, la combinación de criterios clínicos y PET TC a las 12 semanas parecería ser                 
una combinación apropiada para seleccionar los pacientes para manejo observacional          
aumentando la tasa de seguridad diagnóstica. ​(38)(41) 

Aún existen controversias respecto a la conducta observacional. Sin duda, que las            
investigaciones de Habr-Gama y su grupo, han sido revolucionarios en el manejo de los              
pacientes con cáncer de recto, pero existen todavía muchos puntos controversiales. 
Desde el punto de vista estadístico, los datos que avalan la conducta observacional, están              
basados fundamentalmente en la experiencia de una única institución, y además son datos             
analizados en forma retrospectiva, lo que es reconocido también por el propio grupo.​(44) 

Muchos autores, todavía miran con precaución esta táctica, ya que no existen trabajos             
randomizados, prospectivos, con vigilancia cerrada y prolongada.​(45)(46)   
Si bien el número de pacientes es grande, no permite todavía junto con la extensión del                
seguimiento sacar conclusiones fuertes.  
Glyne-Jones​(47) pública una revisión bibliográfica sistemática de trabajos que evaluaron el           
manejo observacional en pacientes con respuesta clínica completa. Este autor identifica sólo 30             
publicaciones, que analizan 9 series con un total de 650 pacientes. Todos los estudios fueron               
heterogéneos en criterios de inclusión, diseño, y rigurosidad del seguimiento, lo que explica los              
diferentes resultados. Los resultados positivos de Habr-Gama, sólo se reprodujeron en el grupo             
holandés, encabezado por Maas ​(48) con un 5% de recidivas, pero con un seguimiento de sólo 21                  
pacientes con respuesta clínica completa. 
Los estudios de Nakagawa​(49) y Hughes (49-50) sugieren que los pacientes con terapia             
observacional que presentan recidiva tienen peor pronóstico que aquellos en los que se hace              
resección luego de neoadyuvancia. De todos modos, son estudios con escaso número de             
pacientes, y con un diseño no claro. 
La serie publicada por Dalton, ​(51) ​​más reciente, y con mejor metodología muestra también una               
tasa de recidiva local de 50% con un seguimiento promedio de 25 meses, aunque igualmente               
con bajo número de pacientes. (12 pacientes seguidos con respuesta clínica completa) 
Por otra parte, Celeen​(52) señala que las tasas de respuesta patológica completa, tienden a ser                
más bajas en la práctica clínica, que lo que se objetiva en el entorno de ensayos de                 
investigación. 
El cáncer de recto no siempre es radiosensible, y la variación en la respuesta todavía no es                 
claramente predecible a priori. Lo cierto es que la respuesta patológica completa, depende del T,               
siendo notoriamente mayor para el T2 (25%) que para T3 o T4 (menor del 10%)​(26)(53) La serie                 
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inicial de Habr-Gama​(16) tiene casi un 25% de tumores T2, lo que puede explicar en alguna                
medida, los excelentes resultados de regresión que publica. 
Varios trabajos que analizan respuesta patológica completa en pacientes con neoadyuvancia,           
señalan argumentos en contra de la táctica de observación: Hiotis, ​(54) en una serie de 488                
pacientes, encuentra una tasa de respuesta clínica completa de 19%, con una tasa de respuesta               
patológica completa de sólo 10%. En esta investigación, el 75% de los pacientes con respuesta               
clínica completa, tenían persistentes focos de tumor que no habían sido detectados por examen              
preoperatorio o proctoscopía. Por otra parte, 15% de los ypT0 tenía ganglios positivos. Cabe              
destacar que este trabajo fue retrospectivo, y que la mayoría de las cirugías se realizaron antes                
de las 6 semanas de culminada la neoadyuvancia. 
Benzoni​(53) analiza una serie de 58 pacientes, y encuentra que si bien existió una buena               
correlación entre respuesta clínica y respuesta patológica a nivel del tumor, existían 11.8% de              
pacientes con ganglios positivos con regresiones grado 4 de Dworak. Debido a esto, en su               
investigación, destaca que 40% de las regresiones tumorales completas, no tenían respuesta            
patológica completa. (Ya que la misma depende no sólo de la respuesta tumoral sino también de                
la ganglionar). También, además de ser una serie con bajo número de pacientes, es de destacar                
que la cirugía se realizó promedialmente a las tres semanas de completada la neoadyuvancia. 
Más recientemente, Tranchart​(55) analiza una serie de 245 pacientes operados luego de             
neoadyuvancia. Se separó el grupo con ypT0 (26 pacientes) y los que tuvieron respuesta casi               
completa -Dworak 3- que comprendía 27 pacientes. En dos pacientes, (7,7%) con ypT0 había              
ganglios positivos. Más importante aún: de los 27 pacientes con respuesta casi completa, 13              
tenían sólo unas pocas células residuales en el meso-recto. Doce pacientes tenían células en la               
submucosa y la muscular propia, y en un paciente sólo existían células tumorales en el               
meso-recto. En la serie de este autor, la estadificación preoperatoria,(clínica, ecográfica, con            
Resonancia Magnética y PET) fue incapaz de diferenciar los pacientes que finalmente fueron             
T0, de las regresiones incompletas pero mayores al 50%. Sumado a esto, la tasa de ganglios                
positivos en el grupo de Dvorak 3 fue de 26%. Nótese que en este grupo, están aquellos que de                   
pronto sólo tenían células en el mesorrecto. 
En realidad, la mayoría de los autores toman con precaución la adopción de la conducta               
observacional, dadas las dificultades en identificar aquellos pacientes con respuesta patológica           
completa. ​(56)(57)(58)(59) 

De todos modos, siguen apareciendo trabajos de centros respetables, que comienzan a adherirse             
al manejo observacional frente a respuesta clínica completa. 
Smith ​(60) ​​del Memorial de New York, publicó recientemente una serie retrospectiva de 32              
pacientes con respuesta clínica completa y manejo no operacional. Si bien tuvieron 6             
recurrencias (frente a 0 recurrencias en pacientes resecados con respuesta patológica completa)            
se controlaron con resección quirúrgica sin presentar nuevas recurrencias a posteriori. Se            
destaca que un 80% de los pacientes con respuesta clínica completa, no requirieron cirugía. 
Se ha invocado, en situaciones dudosas, la realización de resección de espesor de pared total de                
la lesión residual (con el criterio de resección-biopsia) especialmente con la utilización de             
microcirugía endoscópica transanal (TEM). En la experiencia de Habr-Gama,​(28) los pacientes           
que mostraban ypT0 en el análisis patológico, se mantenían con seguimiento estricto, sin             
inmediata cirugía radical. La presencia de tumor residual en estas piezas de resección indica la               
necesidad de cirugía de resección. La conducta observacional en estos pacientes presenta alto             
riesgo de recidiva regional.​(28)(61) 
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Por otra parte, estos mismos autores, señalan la alta morbilidad del procedimiento, con un índice               
de re-internaciones elevado, especialmente por dolor y sangrado, en el contexto de rectitis             
actínica.​(62) 

Otro aspecto que debe ser tomado en cuenta y que es mencionado en la bibliografía, es que la                  
adopción de la conducta observacional, implica necesariamente aumentar el espectro de las            
indicaciones de la radioterapia, lo que en parte se enfrenta a la conducta adoptada a partir del                 
estudio Mercury(14), de realizar neoadyuvancia selectiva. 
El problema de la quimio-radioterapia es que sus efectos a largo plazo no están bien definidos.                
Están bien estudiados en radioterapia preoperatoria corta, con cirugía precoz, donde se constatan             
problemas más significativos en la función sexual, y mayor incontinencia fecal que los que son               
tratados únicamente con cirugía. También se ha reportado un aumento en la incidencia de              
segundos tumores con la radioterapia preoperatoria. La combinación de radioterapia y           
quimioterapia sensibilizadora, seguramente aumentan los efectos tóxicos, que deben ser tenidos           
en cuenta cuando se discuten los beneficios de un tratamiento. ​(15)(56)(63) 

A pesar de esto, siguen apareciendo investigaciones, todavía con conclusiones preliminares, que            
amplían la indicación de neoadyuvancia a tumores T2. García Aguilar,​(64) pública los resultados             
preliminares de un ensayo, en el que realiza neoadyuvancia a 84 pacientes con tumores de recto                
(a una distancia promedio de 5 cm del margen anal) seguido de resección biopsia de la lesión                 
por TEM. Encuentra un 44% de respuesta patológica completa, estando este grupo en             
seguimiento. (También señala al igual que el grupo de HabrGama la morbilidad del             
procedimiento.) 
Las dificultades en nuestro medio para la instauración de una terapia observacional tiene varios              
aspectos a analizar. 
-La escasa experiencia refleja el bajo volumen de los centros quirúrgicos del país. 
Existe una única serie presentada por Varela y cols.​(65) que incluye 42 pacientes que recibieron                
radio-quimioterapia neoadyuvante. La tasa de respuesta clínica fue de 26%, con un seguimiento             
promedio de 30 +/- 12 meses. En dos pacientes se constató recidiva local a los 16 y 18 meses y                    
fueron sometidos a cirugía de rescate. No hubo mortalidad en la serie. 
En estos dos años, con la atención puesta en buscar candidatos para terapia observacional, se               
captaron únicamente 11 enfermos con cáncer de recto inferior y neoadyuvancia. Todos los             
pacientes fueron sometidos a resección quirúrgica mayor. En dos de los pacientes, la Anatomía              
Patológica mostró una regresión completa. Ninguno de estos dos pacientes, presentaba criterios            
para terapia observacional. En uno de ellos, el tacto rectal objetivaba una lesión ulcerada de 1                
cm. En el otro paciente, el tacto no objetivaba lesión, pero la RSC mostraba una lesión ulcerada,                 
con bordes confluentes.  
-Ausencia en la mayoría de los centros de grupos multidisciplinarios.  
En nuestra realidad, el Oncólogo, el Patólogo y el Cirujano, trabajan en forma independiente,              
especialmente en el medio no universitario. Eso lleva a dificultades para pautar los estudios de               
re-estadificación, y el momento de los mismos. 
-Desconocimiento del problema. Todos los técnicos involucrados en la paraclínica de           
re-estadificación deberían estar comprometidos con el problema, y esto no necesariamente es            
una realidad. Es imprescindible el trabajo en el entorno de grupos multidisciplinarios, “que             
hablen el mismo idioma” y que estén comprometidos en el seguimiento del paciente. 
Las dificultades para seleccionar en forma segura los pacientes con respuesta tumoral completa,             
y con ausencia de enfermedad ganglionar metastásica, lleva a que todavía la mayoría de los               
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autores, consideren como tratamiento estándar del cáncer de recto inferior la cirugía,​(57)(66) si             
bien se sigue discutiendo la táctica de neoadyuvancia. 
El consentimiento informado debe explicitar las ventajas y desventajas de las distintas opciones             
terapéuticas. El mismo debe mostrar en forma clara, los índices de recurrencia con la conducta               
observacional y las eventuales desventajas de la radioterapia, frente los incrementos de            
morbimortalidad y compromiso funcional en la cirugía de resección.​(67) 

Se deben esperar todavía mayores avances en radioterapia y medicación que puedan llevar a un               
aumento significativo en las tasas de regresión tumoral completa, junto con mayores avances             
tecnológicos de diagnóstico, que aumentarán todavía más la importancia de un encare            
mínimamente invasivo.​(44) 

En tanto, la opinión de la bibliografía, es que la adopción de una conducta observacional frente                
a una respuesta clínica completa, debe realizarse sólo en el entorno de grupos             
multidisciplinarios con ensayos bien diseñados y recolección de datos en forma           
prospectiva.​(56)(57)(66)(67) 

En 1974, Norman Nigro combina en forma pionera quimio y radioterapia para permitir la              
cirugía en cánceres de ano considerados previamente como irresecables. En su trabajo            
preliminar (68) señala que en ninguna de las piezas quirúrgicas, se evidenció tumor en el estudio                
anátomo patológico, y a partir de allí se desarrolla el protocolo de tratamiento que hoy lleva su                 
nombre. 
Para finalizar se retoma lo planteado por Habr-Gama treinta años más tarde,​(16) “¿Se justifica              
realizar un procedimiento que tiene morbilidad, a veces mortalidad, y que muchas veces es              
mutilante, a pacientes en los que no hay evidencia clínica de tejidos malignos luego del               
tratamiento quimio-radiante?” 
 
La evidencia y el tiempo nos darán la respuesta.  
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OBJETIVO GENERAL 
 
-Evaluar la respuesta a la neoadyuvancia en pacientes con cáncer de recto inferior. 
 
-Evaluar la incidencia de respuesta clínica inicialmente completa en los pacientes con cáncer de              
recto inferior en los que se realizó neoadyuvancia. 
 
 
OBJETIVO ESPECÍFICO 
 
Evaluar la evolución y la existencia de recaídas locales o sistémicas en los pacientes seguidos               
con respuesta clínica inicialmente completa. 
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METODOLOGÍA 
 

Se realizará un estudio descriptivo, longitudinal, retrospectivo, a partir de una base de datos de               
Historias Clínicas, llenada prospectivamente, de pacientes tratados y seguidos en la clínica            
quirúrgica B del Hospital de Clínicas y del Hospital Español entre enero de 2006 y abril del                 
2018.  
 

El Hospital de Clínicas depende de la Facultad de Medicina de la Universidad de la República                
(UdelaR) y del Ministerio de Salud Pública (MSP). El Hospital Español es dependiente de la               
Administración de los servicios de salud del Estado. MSP. 
 

Población:  
Pacientes con cáncer de Recto Inferior. 
 

Muestra:  
Pacientes con cáncer de recto inferior tratados con neoadyuvancia, en seguimiento en clínica             
quirúrgica B y UDA quirúrgica del Hospital Español. Entre enero de 2006 y abril de 2018. 
Todos los pacientes cuentan con consentimiento informado, que habilita la utilización de sus             
datos personales anonimizados con fines académicos y de investigación. Este fue firmado al             
momento que comenzó su seguimiento clínico (ver anexo). 
 

Criterios de inclusión: 
Se incluyen pacientes con cáncer de recto inferior que hayan sido sometidos a QRN. 
Para definir cáncer de recto inferior se utiliza la definición clínica y no anatómica. Esta incluye                
aquellos cánceres localizados por debajo de la reflexión peritoneal. En los tumores localizados a              
nivel de la reflexión, si se realizó neoadyuvancia también se considerarán como recto inferior. 
 

Criterios de exclusión:  
Se excluyen aquellos pacientes con cáncer de recto localizado por encima de la reflexión              
peritoneal, habitualmente con un borde inferior a más de 10 cms del margen anal. 
 

Se separarán los pacientes en dos grupos: 
 

Un grupo formado por los pacientes operados, sin respuesta clínica completa (RCC) o en los               
que no se pudo asegurar la misma y aquellos con respuesta clínica parcial. En este grupo se                 
medirá el grado de remisión tumoral a partir de la presencia o ausencia de Ganglios positivos,                
regresión tumoral,  estadificación ypTNM, depósitos mesiales. 
 
Otro grupo formado por: Pacientes no operados que presentaron una respuesta clínica            
inicialmente completa. Definiéndose la misma, según Habr-Gama, por: 
-Tumores a menos de 7 cms. de margen anal. 

-Alteraciones endoscópicas mínimas: telangiectasias o zonas blanquecinas de mucosa. 

-Elasticidad rectal mantenida con la insuflación de rectosigmoidoscopio. 

-Ausencia de alteraciones endoscópicas “mayores”: lesiones ulceradas superficiales o         

profundas. 

-Ausencia de nódulos palpables ( aún con mucosa sana). 
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-Ausencia de estenosis que impida la correcta exploración.  

-Normalización de CEA. 

 
Variables:  
En los pacientes operados se revisarán los informes de Anatomía Patológica y se definirán los               
niveles de regresión. Las muestras de pacientes del Hospital de Clínicas fueron analizadas por la               
cátedra de anatomía patológica de dicho hospital, mientras que las provenientes del Hospital             
Español en el departamento de anatomía patológica del Hospital Maciel.  
 
En el grupo de pacientes no operados, con respuesta clínica inicialmente completa se analizará              
el seguimiento mediante TC, RM, clínica, endoscopía. 
 Evaluándose: 
-La presencia de recaídas locales o aparición de enfermedad sistémica.  
-Realización de cirugia de reseccion rectal en la evolución o conservación de órgano. 
 
De acuerdo a los resultados, los pacientes se dividirán en: Respondedores, y No respondedores,              
tomando como punto de corte para definir respuesta cuando el informe anátomo patológico final              
post neoadyuvancia  sea un Estadío I (ypT2N0 o menor).  
 
RECURSOS NECESARIOS 
 
Base de datos de Clínica Quirúrgica “B” Anonimizada. 
 
NORMAS ÉTICAS 
 
El presente estudio fue presentado al Comité de Ética del Hospital de Clínicas “Dr. Manuel               
Quintela” de la Facultad de Medicina UdelaR. y obtuvo su aprobación.  
Cuenta también con la autorización del Director de la Clínica Quirúrgica “B” Prof. Dr. César               
Canessa. Y del director del Hospìtal Español Dr. Walter Oliveira.  
Todos los pacientes incluidos tienen consentimiento informado explícito sobre la utilización de            
sus datos personales para fines académicos y de investigación. (ver Anexo). 
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RESULTADOS 
 
Desde Enero de 2006 a Abril 2018 se analizaron 45 pacientes con cáncer de Recto Inferior, de la                  
clínica quirúrgica B y UDA quirúrgica del Hospital Español; de los cuales 25 pacientes              
cumplieron con los criterios de inclusión del presente estudio (Ver Anexo. Tabla 3). 
De estos 25 pacientes, quienes fueron receptores de Neoadyuvancia, se realizó un análisis             
retrospectivo, mediante la revisión de sus historias clínicas, Fueron de interés; Informe de             
resonancia magnetica, tomografia computada, Fibrocolonoscopia, Anatomía Patológica,       
Marcadores tumorales, Examen clínico coloproctologico, Protocolo operatorio.  
 
En una primera instancia se dividió a los pacientes en dos grupos, según respondieron o no a la                  
neoadyuvancia. Se tomó como punto de corte entre respondedores y no respondedores un             
informe anátomo patológico final post neoadyuvancia Estadío I (ypT2N0 o menor) o la             
presencia de respuesta clínica completa. (RCC) 
Se encontró que 7 pacientes de 25 tuvieron RCC conformando el grupo de los pacientes               
inicialmente no operados. 
Por otra parte, 18 pacientes contaron con cirugia de reseccion desde una primer instancia.  
De este segundo grupo, (Pacientes operados desde un inicio post neoadyuvancia) Y luego de              
analizadas las anatomias patologicas. Se pudo conocer que: 
10 de los pacientes no mostraron respuesta patológica a la neoadyuvancia, (pacientes No             
respondedores)  
Mientras que 8 si lo hicieron. (Pacientes con Respuesta parcial) 
De esta forma 15 de los 25 pacientes presentaron respuesta al tratamiento neoadyuvante, 7              
presentaron RCC. y 8 respuesta parcial a la misma (Ver Anexo. Figura 1). 
En ninguno de los pacientes operados se encontró respuesta patológica completa (Ver Anexo.             
Tabla 4). 
 
En referencia a los pacientes con RCC 2 de estos pacientes presentaron recaídas locales, 2               
enfermedad sistémica. Un paciente requirió realización de cirugía con amputación de recto            
siendo 6 los pacientes  con  conservación de órgano hasta la fecha  (Ver anexo. Tabla 5)  
 
En una segunda instancia ​​se analizó el seguimiento mediante TC, RM, clínica, endoscopía, de              
los pacientes con Respuesta clínica inicialmente completa. Para cada uno de los 7 pacientes con               
RCC se realizó un breve diagrama de su evolución con los datos más relevantes del seguimiento                
que se adjuntan a continuación. 
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En las Figuras 2 y 3 (Ver Anexo) se puede ver a modo más ilustrativo, parte del seguimiento de                   
los pacientes 5 y 6 respectivamente.  
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 ​​DISCUSIÓN: 
  
El cáncer de recto inferior tiene características particulares que se ven reflejadas en las              
estrategias terapéuticas. En los últimos años la utilización de neoadyuvancia y la respuesta a la               
misma no solamente ha cambiado el pronóstico quirúrgico sino que ha permitido la adopción de               
distintos planes terapéuticos, incluso aquellos que plantean la conservación de órgano frente a             
respuesta clínica completa. 
 
En Uruguay la Clínica Quirúrgica “B” del Hospital de Clínicas y UDA del Hospital Español               
está implementando la estrategia WW utilizando el modelo propuesto por Habr-Gamma, que se             
basa en la administración de Neoadyuvancia y en la ulterior búsqueda de respuesta clínica              
inicialmente completa. Inicialmente se partió de una población de 45 pacientes con Cáncer de              
recto inferior, de los cuales 25 cumplian los criterios de inclusión para el presente estudio. Si                
bien se esperaba contar con una población reducida, debido a la realidad epidemiológica del              
país y que se trabajó con pacientes de una sola clínica quirúrgica, se debe destacar que este                 
número también se vio reducido por la dificultad en la recolección de datos. 
 
Existieron 7 pacientes a los cuales no se pudo acceder a su Historia Clínica, por no figurar en la                   
base de datos o archivo del Hospital. 
 
Otro obstáculo que se presentó fue la presencia de historias clínicas incompletas, especialmente             
la ausencia de informes anatomopatológicos, como también la caligrafía ilegible.  

El grupo de los pacientes inicialmente no operados lo conforman quienes tuvieron RCC de              
forma inicial, siendo ellos respondedores completos a la neoadyuvancia. (7 pacientes) 

15 pacientes entonces, entre RCC y respuesta parcial, mostraron responder positivamente al            
tratamiento neoadyuvante. Versus 10 pacientes, en los cuales no se constató respuesta. 

Del grupo de pacientes operados con respuesta patológica a la neoadyuvancia, estudiada en la              
pieza de resección, 8, es decir la totalidad, presentó respuesta patológica parcial, y ninguno              
presentó respuesta patológica completa. Este es un hecho que merece un muy especial destaque,              
ya que este estudio se realiza en centros quirúrgicos donde se implementa la estrategia WW, por                
lo cual, aquellos pacientes en los que se sospecha una respuesta clínica completa a la               
neoadyuvancia, es decir, pieza libre de tumor, son pacientes que cumpliendo los criterios de              
inclusión de Habr-Gamma, pasan al grupo de pacientes con conservación de órgano, evitando             
así la cirugía por lo menos en un inicio.  
La ausencia entonces de respuesta patológica completa se debe al gran filtro que se lleva a cabo                 
en estos centros a los pacientes con respuesta a la neoadyuvancia, buscando, la respuesta clínica               
completa y la no cirugía de esos enfermos. 

En referencia a los pacientes con RCC, cabe destacar que la estrategia WW arrojó excelentes               
resultados, ya que, si bien 2 pacientes presentaron recaídas. Y uno de ellos también enfermedad               
sistémica (Paciente 1, metástasis hepática). Un paciente ya fue operado y otro está por serlo. En                
los restantes 5 pacientes se logró hasta la fecha la conservación de órgano. En uno de los casos                  
incluso pese a presentar enfermedad sistémica en la evolución (Paciente 4, metástasis pulmonar)             
ya resuelta. Esto reafirma lo anteriormente expuesto. Debido a que, si en estos 5 pacientes no                
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hubiese sido evaluada la presencia de RCC post neoadyuvancia, y por el contrario se hubiera               
operado de forma sistemática, al realizar el posterior análisis anatomopatológico de la pieza de              
resección, se hubiera obtenido muy probablemente, una respuesta patológica completa.          
Habiendo sometido al paciente a la resección de un órgano al menos inicialmente libre de               
enfermedad.  

De esta forma, gracias a la estrategia WW se evita una cirugía que lleva consigo su                
morbimortalidad y que afecta considerablemente la calidad de vida del paciente. 
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CONCLUSIONES 
 
Finalmente en base al trabajo realizado se puede afirmar que la estrategia WW es un hecho que                 
puede ser realizado en nuestro país. En primer lugar, porque existe un número considerable de               
respuesta al tratamiento neoadyuvante. Y especialmente un número interesante de pacientes con            
RCC en referencia a la población reducida de la que se parte. Esta estrategia exige un                
seguimiento continuo y sistemático de parte del cirujano y de todo el equipo tratante, como se                
puede ver en el presente trabajo, que cuenta de examen clínico exhaustivo, FCC, RM,              
marcadores tumorales, y aún en nuestro país la toma seriada de biopsias para anatomía              
patológica, en búsqueda de recaídas locales o enfermedad sistémica, que de aparecer en la              
evolución, requerirán tratamiento quirúrgico en la mayoría de los casos. Sin embargo, es de              
destacar, que los beneficios de la estrategia superan ampliamente los riesgos del seguimiento,             
como fue descrito por Habr Gamma. 

De esta forma, gracias a la realización de esta estrategia terapéutica, hay a la fecha, en Uruguay,                 
pacientes que se benefician de la conservación de órgano, y en los que se ha evitado la cirugía                  
resectiva de manera sistematizada.  

 

PERSPECTIVAS 

Mucho camino queda por recorrer, de eso no cabe duda. Sin embargo, dar a conocer que en                 
nuestro país se está realizando una de las estrategias más innovadoras de conservación de              
órgano, ya es un paso más que importante. 

En cuanto a la estrategia “Watch and Wait” la principal pregunta que surge es: ¿por qué es                 
posible en unos pacientes y en otros no?, ya que al parecer no depende solo del tamaño del                  
tumor, pues hay algunos T2 que no respondieron y por el contrario otros más avanzados T3 N1                 
que tienen respuesta completa. ¿De qué depende? ¿Esto va en el “Genio tumoral”? ¿Aparecerán              
marcadores que nos dirán cuales van a ser respondedores y cuáles no? quizas esto en un futuro                 
será lo que nos permita plantear las diferentes estrategias.  

En fin. La evidencia y el tiempo, nos darán las respuestas… 
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ANEXOS 
 
 
 
Tabla 1. Diferencias en las guías de tratamiento. (Modificado de ​​(17)​​) 

 

 
 

 
 
Tabla 2 Habr Gama A.  Ann Surg 2004;240:711-8 ​​(16) 

 
Adenocarcinoma de recto distal con QRT neoadyuvante. N: 265 

  Metástasis Recidiva l

Respuesta clínica completa y conducta observacional N: 71 (26,8%) 3 2 

Respuesta patológica completa ypT0N0   *                  N: 22 (8,3%) 3 0 

*Grupo con cirugía: Ileostomías temporales: 7 
Colostomías definitivas: 9 

 

  Conducta observacional  N: 71 Cirugía de resección (ypT0N0) N: 22 

Sobrevida a 5 años 100% 88% 

Tasa libre de enfermedad a 5 años 92% 83% 
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Tabla 3 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 4  
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Figura 1 

Tabla 5 
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Figura 2  ​​Paciente 5 
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Figura 3 ​​Paciente 6. 
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