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Resumen

El cáncer colorrectal (CCR) es la tercera causa mundial de muerte y afecta principalmente a mayores de 50 años, aunque en 
los últimos años se ha detectado un aumento de la incidencia en menores de esta edad. En el CCR es muy importante la 
prevención, la detección y tratamiento precoces con el fin de limitar su evolución. Los avances científicos y técnicos ocurridos 
en los últimos años han propiciado la elaboración de recomendaciones para el diagnóstico y tratamiento del CCR aplicables 
a la población mexicana y realizadas por un grupo de expertos mexicanos de todas las áreas implicadas en el cuidado de 
estos pacientes. A continuación, se presentan las recomendaciones del panel multidisciplinario mexicano de expertos en CCR.
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Recommendations for diagnosis and treatment of colon and rectal cancer in Mexico

Abstract

Colorrectal cancer (CRC) is the third cause of death worldwide, affecting mainly persons over 50 years, although in recent 
years has been detected an increased incidence in people under this age. In the CRC, prevention, early detection and 
treatment are very important in order to limit its evolution. The scientific and technical advances occurred in recent years 
have led to the development of recommendations for the diagnosis and treatment of CRC applicable to the Mexican popu-
lation and carried out by a group of Mexican experts from all areas involved in the care of these patients. Following are the 
recommendations of the Mexican multidisciplinary panel of experts in CCR.
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1. Introducción

El cáncer de colon y recto o cáncer colorrectal (CCR) 
es uno de los tipos de cáncer más frecuentes entre la 
población, que afecta principalmente a adultos a partir 
de los 50 años, aunque en los últimos años se ha po-
dido constatar un aumento de su incidencia en personas 
más jóvenes. Al mismo tiempo, también se ha observa-
do un incremente acentuado y rápido tanto de la inci-
dencia como de la mortalidad en países con un índice 
de desarrollo medio-alto como los países de la Europa 
del Este, Asia y Latinoamérica. Sin embargo, en los 
países con un índice de desarrollo elevado, como algu-
nos países de la Europa Occidental, EE.UU., Australia 
y Nueva Zelanda, los índices de incidencia y mortalidad 
se han estabilizado o incluso han disminuido, debido en 
parte a los programas de detección precoz y de preven-
ción, así como a los avances en el tratamiento con 
quimioterapia (QT) y radioterapia (RT) y los avances 
realizados en el tratamiento farmacológico.

Debido a dichos avances y con el fin de unificar cri-
terios, se reunió a un grupo multidisciplinario de exper-
tos mexicanos en CCR responsables de elaborar unas 
recomendaciones para el diagnóstico y tratamiento del 
CCR aplicables a la población mexicana.

Metodología

Las recomendaciones han sido elaboradas por un 
grupo multidisciplinario de expertos mexicanos impli-
cados en el diagnóstico y tratamiento de los pacientes 
con CCR, en la que estaban representados cirujanos, 
patólogos, radiólogos, radioterapeutas y endoscopistas 
seleccionados por una coordinadora.

Antes de la reunión presencial se elaboró un cues-
tionario específico para cada una de las áreas selec-
cionadas, con el fin de conocer previamente la opinión 
de los expertos sobre cada uno de los temas seleccio-
nados. Al mismo tiempo se elaboró un documento 
inicial básico que se utilizó como guías de trabajo. 
Ambos documentos fueron remitidos a los expertos en 
formato electrónico.

Durante la reunión presencial de dos días se distri-
buyó a los miembros del panel de expertos en distintas 
mesas de trabajo, cada una de ellas relacionada con 
su especialidad. Durante la primera jornada, los exper-
tos procedieron a revisar la parte del documento co-
rrespondiente a su área, así como la bibliografía con 
el fin de elaborar las recomendaciones.

Se solicitó al panel de expertos que, junto a las re-
comendaciones, se indicara el grado de evidencia de 

cada una de ellas, basándose en los niveles de evi-
dencia de la US Agency for Health care Reserch and 
Quality1 según se muestran en las tablas 1.1-1.3.

La segunda jornada de trabajo se realizó en forma 
plenaria, donde un representante de cada mesa pre-
sentó las conclusiones/recomendaciones correspon-
dientes, sometiéndolas a discusión y votación posterior 
con el objetivo de consensuarlas.

A continuación se presentan las recomendaciones 
del panel multidisciplinario mexicano de expertos en 
CCR. 

2. Epidemiología, diagnóstico temprano y 
factores de riesgo

Epidemiología

En el mundo se diagnostican 1,849,518 nuevos ca-
sos de CCR, lo que representa en frecuencia el tercer 
tipo de cáncer y la segunda causa de muerte por cán-
cer, con 880,792 muertes1. Las tasas de incidencia y 
mortalidad por CCR ha aumentado en países con un 
índice de desarrollo medio-alto, como los países de la 
Europa del Este, Asia y Latinoamérica. Sin embargo, 
hay excepciones como EE.UU., Australia y Nueva Ze-
landa, donde las tasas se han estabilizado o incluso 
han disminuido, debido en parte a los programas de 
detección precoz y de prevención, así como a los avan-
ces en el tratamiento con QT y RT2.

En México, el CCR es el tercer tipo de cáncer más 
frecuente, con 14,900 casos nuevos cada año, lo que 
representa el 7.8% de todas las neoplasias, siendo con 
5,700 muertes la sexta causa de mortalidad, lo que 
representa el 7.41% de las muertes por cáncer en Mé-
xico1. La tasa de mortalidad por CCR en México ha ido 
aumentado con los años, de 2.6 muertes por cada 
100,000 habitantes en el año 2000 a 4.8 muertes por 
100,000 habitantes en el año 20153.

La edad promedio de diagnóstico de CCR es de 68 
años en hombres y de 72 años en mujeres, sin embar-
go, en los últimos años se ha observado un aumento 
en la incidencia en personas menores de 50 años. 
Respecto a su localización, un 41% aproximadamente 
se desarrollan en el colon proximal, un 22% en el colon 
distal, un 28% en el recto y un 8% en otros sitios4.

En población hispana, el 38% de los pacientes se 
diagnostican con enfermedad localizada, el 36% con 
enfermedad regional y el 21% con enfermedad a dis-
tancia. Uno de los principales factores pronósticos es 
el estadio del cáncer en el momento del diagnóstico, 
ya que la supervivencia a cinco años alcanza el 91% 
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cuando se detecta en un estadio localizado, el 71% 
cuando se detecta afección regional baja y el 17% 
cuando existe enfermedad a distancia, por lo que el 
diagnóstico temprano es fundamental4.

Factores de riesgo

Recomendación

–	Los factores de riesgo deben evaluarse en la historia 
clínica y exploración física del paciente, orientando 
a modificar los factores de riesgo modificables y 
orientación genética ante la sospecha de síndromes 
hereditarios. (Grado 1C)
Varios síndromes genéticos se asocian con un incre-

mento en el riesgo de CCR y son responsables del 
5-10% de los casos. El síndrome de Lynch se caracte-
riza por mutaciones en los genes MMR (mismatch 
repair), el riesgo que presentan estos pacientes de 
desarrollar CCR en el trascurso de su vida es del 50-
80%, con una edad promedio de 40 años al diagnós-
tico de CCR. La poliposis adenomatosa familiar (PAF) 
por mutación en el gen APC (adenomatous polyposis 
coli) se caracteriza por el desarrollo de cientos o miles 
de pólipos adenomatosos en el colon y recto con ma-
yor riesgo de presentar CCR a partir de los 20 años 
de edad. El síndrome de Peutz-Jeuguer se debe a 
mutaciones en el gen STK11 (serine/threonine kinase 
11), y los pacientes presentan un 40% de riesgo de 
desarrollo de CCR en el transcurso de la vida. El sín-
drome de poliposis juvenil, debido a la presencia de 
mutaciones en el gen SMAD4 (mothers against decan-
taplegic homolog tipo 4) o en el gen BMPR1A (bone 
morphogenetic protein receptor 1A), predispone al de-
sarrollo de pólipos hamartomatosos y se asocia con un 
40-70% de riesgo de CCR. El síndrome de Cowden, 
por mutaciones en la proteína PTEN (fosfatidilinosi-
tol-3,4,5-trisfosfato 3-fosfatasa), tiene un riesgo cumu-
lativo de cáncer a la edad de 70 años del 90%, con un 
riesgo de desarrollar CCR del 15% a lo largo de la vida 
del paciente5.

Tabla 1.1. Certeza de beneficio neto y magnitud del beneficio neto

Calidad de la 
evidencia

Beneficio neto 
sustancial

Beneficio neto 
moderado

Beneficio neto 
pequeño

Beneficio neto nulo o 
negativo

Alta A B C D

Moderada B B C D

Baja Insuficiente

Tabla 1.2. Significado de los grados de recomendación

Recomendación Significado

A Extremadamente recomendable (buena 
evidencia de que la medida es eficaz y los 
beneficios superan ampliamente a los 
perjuicios)

B Recomendable (al menos moderada 
evidencia de que la medida es eficaz y los 
beneficios superan a los perjuicios)

C Ni recomendable ni desaconsejable (al 
menos moderada evidencia de que la 
medida es eficaz, pero los beneficios son 
muy similares a los perjuicios y no puede 
justificarse una recomendación general)

D Desaconsejable (al menos moderada 
evidencia de que la medida es ineficaz o 
de que los perjuicios superan a los 
beneficios)

I Evidencia insuficiente, de mala calidad o 
contradictoria, y el balance entre 
beneficios y perjuicios no puede ser 
determinado

Tabla 1.3. Fortaleza de la evidencia. Grados y 
definiciones

Grado Definición

Alto El cuerpo de evidencia tiene pocas o ninguna 
deficiencia. Creemos que los hallazgos son 
estables (es decir, otro estudio no cambiaría 
las conclusiones)

Moderado El cuerpo de evidencia tiene algunas 
deficiencias. Creemos que es probable que los 
resultados sean estables, pero quedan algunas 
dudas

Bajo El cuerpo de evidencia tiene deficiencias 
importantes o numerosas (o ambas). Creemos 
que se necesita evidencia adicional antes de 
concluir que los hallazgos son estables o que 
la estimación del efecto es cercana al 
verdadero efecto

Insuficiente No hay evidencia disponible o el cuerpo de 
evidencia tiene deficiencias inaceptables, lo 
que nos impide llegar a una conclusión
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El 90% de los casos de CCR son esporádicos y se 
asocian a distintos factores de riesgo que incluyen la 
edad, ingesta de carnes procesadas, dieta rica en gra-
sa y baja en fibra, tabaco, alcohol, obesidad, sedenta-
rismo, diabetes y síndrome metabólico6. Finalmente, 
los procesos de inflamación crónica aumentan el ries-
go de CCR, de los cuales el más ampliamente reco-
nocido como un importante factor de riesgo es la en-
fermedad inflamatoria intestinal (EII)7,8.

Diagnóstico temprano

Recomendación

–	Clasificar el riesgo de CCR de cada uno de los pa-
cientes en uno de los siguientes grados basado en 
los factores de riesgo: promedio, intermedio o alto. 
(Grado 1B)
Las guías de manejo endoscópico del CCR de la 

Asociación Mexicana de Endoscopia Gastrointestinal 
identifican grupos de riesgo para el desarrollo de le-
siones pre malignas y CCR9:
–	Riesgo promedio. Individuos mayores de 50 años 

asintomáticos y sin antecedentes de riesgo para 
CCR.

–	Riesgo intermedio. Individuos con antecedentes fa-
miliares o personales de CCR o pólipos colónicos.

–	Riesgo alto. Individuos con síndromes hereditarios 
como PAF, EII y síndrome de Lynch.

Recomendación

–	Plantear el método de tamizaje de acuerdo con el 
riesgo del paciente, individualizando para cada pa-
ciente. En pacientes con riesgo promedio, el tamizaje 
se debe realizar a partir de los 50 años. En riesgo 
intermedio/alto a partir de los 40 años o 10 años 
antes de la edad del familiar con antecedente de 
CCR, cualquiera que sea primero. (Grado 1B)

–	No se recomienda tamizaje después de los 80 años 
de edad en pacientes de riesgo promedio que han 
tenido un seguimiento regular y después de los 85 
años en riesgo promedio sin seguimiento previo y 
buen estado funcional o riesgo intermedio/alto. (Gra-
do 1B)
No existe un protocolo de tamizaje ideal y debe 

adaptarse a cada caso particular, siendo fundamental 
el buen cumplimiento del paciente. En pacientes de 
riesgo promedio se puede iniciar el tamizaje después 
de los 50 años de edad. A pesar de haberse observado 
un incremento en la incidencia de CCR en menores de 
50 años, en la actualidad no hay suficiente evidencia 

para iniciar tamizaje antes de esta edad. En los pacien-
tes de riesgo intermedio el tamizaje puede iniciarse a 
partir de los 40 años o 10 años antes de la edad del 
familiar con antecedente de CCR, cualquiera que sea 
primero10. En los pacientes de alto riesgo puede iniciar-
se incluso antes dependiendo el caso.

Recomendación

–	 Individualizar el protocolo de tamizaje, dando priori-
dad al cumplimiento del paciente. Combinar la de-
tección de sangre oculta en heces (SOH) de manera 
anual y colonoscopia cada 10 años o en caso de 
SOH positiva. (Grado 1B)
La detección de SOH es una prueba no invasiva 

ampliamente utilizada en el tamizaje de CCR, seguida 
por la colonoscopia en caso de un resultado positivo. 
La prueba tipo guayaco tiene una sensibilidad diagnós-
tica para el CCR entre el 37 y el 80%11. La prueba de 
SOH inmunológica (SOHi) tiene mejor rendimiento 
diagnóstico. Un metaanálisis reportó que una prueba 
positiva se asocia a una razón de momios (RM) de 1.46 
con una sensibilidad del 73% (IC 95%: 63,4 a 80,8%) 
y especificidad del 94,8% (IC 95%: 94,6 a 95,1%) para 
la detección de CCR y/o adenomas12.

La colonoscopia se considera el estándar de oro 
para la detección de CCR, con una sensibilidad ma-
yor al 95%. Además, tiene un papel importante en la 
localización de las lesiones, facilitando su correcta 
ubicación durante la cirugía, principalmente en lesio-
nes planas o pequeñas, pues ofrece la posibilidad de 
realizar marcaje de estas mediante la colocación de 
clips metálicos y/o tatuajes con tinta india. Varios 
estudios han demostrado que la colonoscopia con 
polipectomía reduce significativamente la incidencia 
y la mortalidad del CCR hasta en un 58 y 64% res-
pectivamente13. El intervalo de repetición de colonos-
copia puede ser cada 10 años en casos en los que 
no se detectan lesiones aparentes, basado en la 
evidencia que indica que la transformación de un 
pólipo adenomatoso a cáncer invasivo requiere en 
promedio 10 años14.

Los pacientes mayores de 80 años de edad tienen 
mayor riesgo de complicaciones por la realización de 
colonoscopia15,16. Tomando en consideración la expec-
tativa de vida de la población general y la historia na-
tural del CCR, se considera conveniente detener el 
tamizaje a partir de los 80 años y solo en algunos 
pacientes con buen estado funcional, sin comorbilida-
des y que no se hubieran realizado tamizaje previa-
mente, podría considerarse hacerlo.
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Recomendación

–	No hay evidencia suficiente para recomendar el uso 
de forma general de la colonografía mediante tomo-
grafía computarizada (colo-TC), la cápsula endoscó-
pica de colon (CCE) y los test de marcadores mole-
culares en sangre, como la detección en ácido 
desoxirribonucleico (ADN) o en sangre del gen cir-
culante de la septina metilada 9 (SEPT9). Su uso 
queda limitado a casos específicos. (Grado 2C)
Existen alternativas a la colonoscopia como la co-

lo-TC, enema de bario o la CCE. Al seleccionarlas de-
ben considerarse sus desventajas y limitaciones, como 
la incapacidad para tomar tejido y remover pólipos por 
parte de los métodos no invasivos, o bien las tasas y 
factores asociados a falla o éxito de la colonoscopia 
para realizar un examen completo del colon9.

La sensibilidad de la CCE de primera generación 
para la detección de CCR fue subóptima en compara-
ción con la de la colonoscopia17,18. Aunque para la 
segunda generación se ha documentado una sensibi-
lidad de hasta el 100%19,20, se requieren datos de un 
mayor número de pacientes para poder recomendar su 
uso generalizado.

La prueba de ADN en heces no se considera un mé-
todo adecuado y fiable para el tamizaje de CCR. Un 
metaanálisis de 14 estudios que incluyó 5,876 pacientes 
calculó que esta prueba tiene una de sensibilidad del 
60% y especificidad del 92% para el diagnóstico de ade-
nomas y CCR en pacientes con riesgo promedio21. La 
sensibilidad (75%) y especificidad (91%) de la prueba de 
ADN en heces en pacientes con riesgo alto (antecedente 
de sangrado de tubo digestivo, antecedente personal o 
familiar de CCR o pólipos adenomatosos, presencia de 
EII o síndromes polipósicos familiares) son elevadas y 
pueden considerarse en el abordaje diagnóstico9.

El único producto de ADN en heces aprobado por la 
Administración de Alimentos y Fármacos de EE.UU. 
(FDA) es el CologuardMR, recomendándose realizar el 
estudio cada tres años. Debido a la mayor sensibilidad 
de las pruebas de ADN en heces (CologuardMR), estas 
pueden ser una buena opción para el seguimiento de 
pacientes cuya colonoscopia inicial fue negativa, o en 
aquellos pacientes con mala preparación intestinal o 
incapacidad del endoscopista para visualizar el ciego, 
así como en pacientes con riesgo alto de CCR22.

3. Patología

Aproximadamente el 90% de las neoplasias malig-
nas colorrectales corresponden a adenocarcinomas1. 

La variante más frecuente es la intestinal, que, según 
el porcentaje de componente glandular, se clasifica en 
bien diferenciado, moderadamente diferenciado y poco 
diferenciado. Otras variantes aceptadas por la OMS 
(Organización Mundial de la Salud) son el adenocarci-
noma mucinoso (que debe contener más del 50% de 
este componente en la neoplasia), medular, con célu-
las en anillo de sello (con más de 50% de este com-
ponente) y adenoescamoso. Otros carcinomas sin di-
ferenciación glandular menos frecuentes son el 
carcinoma epidermoide, el carcinoma neuroendocrino 
y el carcinoma indiferenciado2.

Recomendación

–	 Identificar y discriminar los adenocarcinomas de 
otros carcinomas y de otras neoplasias malignas de 
colon y recto.

Subtipos morfológicos de cáncer 
colorrectal

Existen diferencias en la frecuencia de los tipos his-
tológicos dependiendo de la región del colon afectado 
(colon derecho o izquierdo). En colon izquierdo es más 
frecuente la variante clásica intestinal precedida de 
pólipos adenomatosos, mientras que en el colon dere-
cho son más frecuentes las variantes mucinosas, me-
dulares y en anillo de sello3. En esta región son más 
frecuentes los pólipos serrados como lesión precurso-
ra4. Esta diferencia morfológica se acompaña de dife-
rencias en los mecanismos moleculares que desenca-
denan las neoplasias, siendo más frecuentes la 
inestabilidad cromosómica en el colon izquierdo mien-
tras que en el colon derecho lo es la inestabilidad de 
microsatélites4. De tal forma, se han identificado algu-
nas características histológicas de estas neoplasias 
(Tabla 3.1).

Recomendación

–	Se recomienda subclasificar los fenotipos histológi-
cos de adenocarcinoma colorrectal porque tienen 
características moleculares, pronósticas y terapéuti-
cas distintivas.

Metodología para procesamiento de las 
muestras

Generalidades

Todas las muestras recibidas para estudio histopa-
tológico deben estar claramente identificadas con el 
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nombre completo del paciente, edad, sexo, datos 
clínicos generales y antecedentes de importancia (his-
toria familiar, presencia de pólipos, cirugía previa, tra-
tamientos previos). Se recomienda que las piezas qui-
rúrgicas sean enviadas de inmediato en fresco para su 
estudio. Las biopsias y mucosectomías es necesario 
que sean fijadas con formol al 10% amortiguado con 
buffer de fosfatos5. El tiempo de fijación óptimo mínimo 
es de 4 horas y máximo de 48 horas, particularmente 
si se requieren estudios de biología molecular, debido 
a que el formol puede producir daño al ADN y al ARN.

Recomendación

–	Preservar inmediatamente el tejido en formol amortigua-
do al 10% para estudio histopatológico y molecular.

Biopsia endoscópica

Deben de fijarse de inmediato para evitar cambios 
por autolisis, los cuales comienzan inmediatamente 
después de obtener la muestra. Algunos autores reco-
miendan realizar hasta 6-10 biopsias5-9 de la lesión 
para establecer un diagnóstico de carcinoma, sin em-
bargo, con un solo fragmento con neoplasia es sufi-
ciente para establecer el diagnóstico definitivo. La 
biopsia endoscópica nos permitirá en la mayoría de los 

casos identificar la neoplasia maligna, sin embargo, 
dado que mide alrededor de 3 mm, solo evalúa el tu-
mor en su superficie. Esto es de importancia porque 
no es posible evaluar la extensión de la neoplasia ma-
ligna. Otro problema en adenomas de gran tamaño 
radica en la imposibilidad de evaluar la presencia de 
neoplasia maligna en la profundidad de la lesión.

Pólipos

Al igual que las biopsias, deben fijarse de inmediato. 
En caso de ser pediculados se entinta el pedículo y los 
sésiles de la base. Se recomienda incluir en su totali-
dad, perpendiculares al eje del lecho quirúrgico. En el 
estudio de los pólipos es importante identificar lesiones 
neoplásicas y la extensión de la invasión.

Producto de mucosectomía

Estos especímenes deben fijarse de inmediato en 
una superficie plana y firme. Se recomienda que el 
endoscopista identifique y refiera los márgenes. Des-
pués de una o dos horas se entintan márgenes y lecho 
quirúrgico y se incluye en lo posible toda la pieza qui-
rúrgica, para evaluar el tipo de neoplasia y extensión 
de la invasión.

Resecciones quirúrgicas

Pueden incluir colectomía subtotal o total, resección 
anterior baja, resección abdominoperineal o alguna otra 
variante quirúrgica. Son de particular importancia por-
que el diagnóstico de carcinoma en la mayoría de los 
casos es conocido, por lo cual la importancia del estudio 
es identificar los factores pronósticos y predictivos (Ta-
bla 3.2). Estos parámetros son importantes para estadi-
ficar adecuadamente las neoplasias de acuerdo con el 
sistema TNM vigente. En el presente consenso se utiliza 
el TNM 8.a edición. En condiciones ideales, se debe 
recibir la pieza en fresco, sin «incisiones», para obser-
vación y procesamiento por el patólogo. Este procesa-
miento se lleva a cabo de acuerdo con guías del CAP9.

Resecciones quirúrgicas con tratamiento 
neoadyuvante

En estos casos, como en las piezas quirúrgicas sin 
neoadyuvancia, es necesario evaluar los mismos pará-
metros antes descritos. Adicionalmente, se requiere eva-
luar los efectos de la QT o RT en el tumor y evaluar si 
hay respuesta patológica. Se recomienda evaluar el 

Tabla 3.1. Características histológicas de los carcinomas 
con/sin inestabilidad microsatelital

Inestabilidad microsatelital Estabilidad microsatelital

Bien o poco diferenciado Moderadamente diferenciados

Fenotipo mucinoso

Fenotipo de células en anillo 
de sello

Patrón de crecimiento bien 
circunscrito

Patrón de crecimiento 
infiltrante

Reacción inflamatoria tipo 
enfermedad de Crohn

Ausencia de cambios tipo 
enfermedad de Crohn

Linfocitos intratumorales 
prominentes

Falta de linfocitos 
intratumorales

Ausencia de necrosis 
«sucia»

Abundante necrosis «sucia»

Heterogeneidad histológica

Lesiones precursoras 
serradas

Mayor frecuencia en lado 
derecho
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grado de respuesta con el sistema propuesto por Ryan6 
y adicionalmente el porcentaje de respuesta. Los cam-
bios histológicos esperados son fibrosis, inflamación y 
presencia de lagos de moco acelular. Adicionalmente, es 
importante evaluar características del mesorrecto para 
identificar si la resección fue completa o incompleta.

Recomendación

–	Evaluar detalladamente las biopsias y piezas quirúr-
gicas para el adecuado diagnóstico y estadificación. 
Enfatizar la evaluación en piezas con tratamiento 
previo (Cuadros 3.1 y 3.2).

Evaluación de piezas quirúrgicas para el 
estudio de metástasis hepáticas

Biopsia hepática

Algunos autores sugieren realizar entre 8 y 10 biop-
sias con el fin de obtener tejido para estudio histopa-
tológico y tejido fresco para congelar. Esto puede no 

ser necesario dado que las técnicas actuales para 
estudios moleculares están estandarizadas con exce-
lentes resultados en tejido fijado en formol y embebido 
en parafina.

Metastasectomía hepática

En esta se mide la pieza, se entinta el margen qui-
rúrgico y se secciona (Tabla 3.3). Es importante incluir 
los siguientes parámetros en la evaluación:

Descripción macroscópica:
–	Tamaño del espécimen.
–	Segmento de hígado evaluado.
–	Numero de nódulos identificados.
–	Tamaño de los nódulos en centímetros.
–	Medir la distancia entre los nódulos.
–	Distancia en milímetros entre el borde quirúrgico y 

el nódulo metastásico más cercano.
Si la distancia entre el nódulo mayor y el resto es 

menor de 1 cm se consideran satélites, si la distancia 
es mayor de 1 cm se consideran otras metástasis

Para la inclusión, se recomienda:
–	Nódulos menores de 2  cm, incluirlos en su 

totalidad.
–	Nódulos de 2–5 cm, incluir una rebanada completa 

de los nódulos.
–	Nódulos mayores 5 cm, incluir un corte por centíme-

tro de diámetro mayor del nódulo.
–	En nódulos grandes incluir áreas heterogéneas de 

región central y periférica.
–	 Incluir un corte perpendicular en el borde quirúrgico.
–	Parénquima hepático, si es posible que incluya hasta 

2 cm del parénquima distante al nódulo metastásico.

Tabla 3.2. Características macroscópicas y 
microscópicas de importancia en carcinoma colorrectal 

Características 
macroscópicas

Características microscópicas

Localización de la 
neoplasia

Tipo histológico

Perforación Grado histológico

Cambios macroscópicos 
de la serosa

Extensión máxima de la neoplasia

Distancia del tumor con 
los bordes quirúrgicos 
(proximal, distal, marginal)

Permeación vascular venosa 
intramural y extramural

Permeación linfática intramural y 
extramural

Infiltración máxima de la 
neoplasia macroscópica

Permeación perineural intramural 
y extramural 

Infiltración a estructuras 
vecinas (en los casos 
pertinentes)

Presencia de células infiltrantes 
budding en frente de crecimiento 
tumoral 

Presencia de nódulos 
tumorales discontinuos

Presencia de estroma rico en 
tejido linfoide

Confirmación de infiltración a 
estructuras vecinas

Estado de los ganglios regionales 
resecados

Estado del ganglio apical

Tabla 3.3. Características macroscópicas y 
microscópicas de importancia en la evaluación de 
metástasis hepáticas

Evaluación 
macroscópica

Evaluación microscópica

Segmento del hígado 
evaluado

Tipo histológico de la neoplasia

Número de nódulos 
metastásicos

Grado de regresión

Tamaño de nódulos Tipo de respuesta

Distancia entre 
nódulos 

Grosor mayor de parénquima residual 
en interfase tumor parénquima

Distancia del nódulo 
al borde quirúrgico

Cambios del parénquima hepático 
residual
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Recomendación

–	Evaluar detalladamente los parámetros macroscópi-
cos y microscópicos para elaborar el informe estan-
darizado de la metástasis de CCR (Cuadro 3.3).

Estudios de inmunohistoquímica

Estos estudios se realizan en el departamento de 
patología con protocolos previamente estandarizados. 
Para el estudio de pacientes con CCR se utilizan prin-
cipalmente en dos contextos:
–	Clasificación del tumor primario/metastásico. El ade-

nocarcinoma colorrectal muestra inmunofenotipo dis-
tintivo. La mayoría de los casos expresan CK20, 
CDX2, ACE, MUC2 y villina, por lo que la expresión 
de estos marcadores con la ausencia de otros mar-
cadores nos permite establecer el diagnóstico.

–	Evaluación de proteínas reparadoras de ADN. Estas 
proteínas evalúan la inestabilidad microsatelital (IMS) 
mediante las proteínas MSH2, MSH6, PMS2 y MLH1. 
Estas proteínas se expresan constitutivamente en 
células neoplásicas y no neoplásicas, por lo que su 
ausencia es anormal. En caso de ausencia de una 
o más proteínas, se recomienda realizar el estudio 
genético confirmatorio.

Recomendación

–	Los estudios de inmunohistoquímica se recomiendan 
para el estudio de neoplasias de origen primario 
desconocido o para evaluar la IMS.

Estadificación clinicopatológica en cáncer 
colorrectal. Evaluación de TNM

Es importante la evaluación de las biopsias y piezas 
quirúrgicas con el objetivo principal de evaluar los fac-
tores pronósticos detalladamente. Estos se encuentran 
incluidos en el sistema de estadificación de TNM en 
su 8.a edición8.

Tumor primario (pT)

–	TX: el tumor primario no puede ser evaluado.
–	T0: sin evidencia de tumor primario.
–	Tis: carcinoma in situ, carcinoma intramucoso (infil-

tración de la lámina propia sin extensión de más de 
la muscular de la mucosa).

–	T1: tumor que infiltra submucosa (invade más de la 
muscular de la mucosa, pero no muscular propia).

–	T2: tumor que infiltra muscular propia.

–	T3: tumor que infiltra a través de la muscular propia 
hasta tejido conectivo/adiposo pericolónico subseroso.

–	T4:
•	 T4a: tumor que infiltra a través del peritoneo vis-

ceral (incluye perforación macroscópica del colon 
por el tumor, así como la invasión continua del 
tumor a través de áreas de inflamación a la super-
ficie del peritoneo visceral).

•	 T4b: tumor que invade directamente o se adhiere 
a órganos o estructuras adyacentes.

Notas. Tis y T1:
–	En la American Joint Committee on Cancer (AJCC) 

8.a edición, Tis se refiere solo a carcinoma intramu-
coso, una lesión con invasión a lámina propia que 
no traspasa la muscular de la mucosa.

–	A diferencia de la 7.a edición de TNM/AJCC, las le-
siones con displasia de alto grado sin invasión a 
lamina propia no son consideradas Tis dado que no 
tienen potencial de diseminarse.

–	El concepto de carcinoma intraepitelial es sinónimo 
de Tis pero se utiliza con poca frecuencia.

–	El carcinoma intramucoso también carece de poten-
cial metastásico; sin embargo, se recomienda conti-
nuar utilizando Tis, dado el potencial muestreo in-
adecuado y la posibilidad de no observar invasión 
más allá de la muscular de la mucosa.

–	T1: lesiones con invasión a submucosa.

Carcinoma originado en pólipos

–	De acuerdo con las definiciones de pT utilizadas para 
carcinoma colorrectal que infiltra la lámina propia o 
muscular de la mucosa se clasifica como Tis, y si el 
tumor invade la submucosa del tallo se clasifica 
como pT1.

–	Si el pólipo resecado tiene un margen de resección 
negativo para neoplasia, es una lesión pTis y el es-
tado de los ganglios linfáticos o enfermedad metas-
tásica es desconocida, el riesgo de enfermedad a 
distancia es muy baja y la disección ganglionar no 
se recomienda.

–	Múltiples consensos recomiendan la resección de 
segmento de colon si hay un tumor invasor de alto 
grado, el tumor se encuentra a 1 mm o menos del 
margen de resección, o si se identifica invasión 
linfovascular.

T4

–	Los tumores en etapa pT4a invaden directamente la 
superficie serosa (peritoneo visceral).
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–	Estos tumores incluyen aquellos con perforación en 
donde las células tumorales están en continuidad 
hasta la superficie serosa incluso a través de la 
inflamación.

–	Algunos estudios que se encuentran a menos de 
1 mm de la superficie serosa muestran mayor riesgo 
de recurrencia peritoneal. Si esto se observa, es 
necesario realizar múltiples niveles y muestreo adi-
cional para identificar invasión a serosa; si no se 
observa invasión a serosa, la neoplasia debe clasi-
ficarse como pT3.

–	pT4a: no debe utilizarse en los segmentos de colon/
recto sin peritoneo (cara posterior de colon ascen-
dente, descendente y recto bajo).

Ganglios linfáticos regionales

–	NX: no se pudieron evaluar ganglios linfáticos 
regionales.

–	N0: sin metástasis en ganglios linfáticos regionales.
–	N1: metástasis en uno a tres ganglios linfáticos:
•	 N1a. Metástasis en un ganglio linfático.
•	 N1b. Metástasis en dos o tres ganglios linfáticos.
•	 N1c. Ganglios linfáticos regionales sin metástasis 

con presencia de depósitos tumorales discontinuos 
en subserosa, mesocolon o tejido mesorrectal.

–	N2: metástasis en cuatro o más ganglios linfáticos 
regionales:
•	 N2a. Metástasis en cuatro a seis ganglios linfáticos.
•	 N2b. Metástasis en siete o más ganglios linfáticos.

Recomendación

–	Se deben de evaluar un mínimo de 12 ganglios lin-
fáticos para considerar una estadificación adecuada 
de los ganglios.

–	Las metástasis a ganglios linfáticos no regionales al 
sitio de drenaje de la neoplasia se deben de consi-
derar como metástasis a distancia (M1a).

–	Se consideran depósitos tumorales a los nódulos de 
células neoplásicas de cualquier forma o contorno 
que carecen de tejido linfoide asociado presente en 
forma discontinua a la neoplasia principal que se 
localiza en el tejido adiposo en el sitio de drenaje de 
la neoplasia.

Metástasis a distancia (pM)

–	M0: sin evidencia de metástasis a distancia por es-
tudios de imagen (esta categoría no es asignada por 
patólogos).

–	M1: metástasis a distancia:

•	 M1a. Metástasis confinada a un órgano o sitio ana-
tómico sin metástasis peritoneal.

•	 M1b. Metástasis a dos o más órganos o sitio ana-
tómicos sin metástasis peritoneales.

•	 M1c. Metástasis a la superficie peritoneal, ya sea 
aislada o acompañada de otros sitios 
anatómicos.

Notas:
–	Las metástasis a ganglios linfáticos no regionales (a 

distancia) fuera del drenaje del área del tumor (aque-
llos no identificados a lo largo de las arcadas vascu-
lares de la arteria marginal o pericolónico, perirrectal 
o mesorrectal) deben considerarse metástasis a 
distancia.

–	Las metástasis múltiples en un órgano, incluso en 
órganos pares (ovarios, pulmones), aún deben con-
siderarse enfermedad M1.

–	Los patólogos no asignan la categoría pM0, dado 
que puede existir metástasis sin que se pueda 
documentar.

Recomendación

–	 Informar todos los parámetros patológicos para la 
adecuada estadificación de la neoplasia en la escala 
TNM 8.a edición.
Cuadro 3.1. Informe estandarizado para especíme-

nes quirúrgicos de carcinoma de colon.
En el reporte emitido por el patólogo como informa-

ción mínima se debe incluir:
–	Tipo de resección recibida.
–	Tipo histológico de la neoplasia (OMS).
–	Grado de diferenciación de la neoplasia.
–	Localización de la neoplasia.
–	Tamaño del tumor.
–	Característica macroscópica de la neoplasia.
–	Porcentaje de luz ocupado por neoplasia.
–	Si hay evidencia de perforación de pared intestinal y 

su relación con la neoplasia.
–	Distancia de la neoplasia con bordes quirúrgicos.
•	 Proximal.
•	 Distal.
•	 Marginal (mesocolon).

–	Nivel mayor de infiltración de la neoplasia.
–	Estado de la serosa en relación con la neoplasia.
–	Evidencia de infiltración a otros órganos (si es el 

caso).
–	Referir si existe:
•	 Infiltración vascular intramural y/o extramural.
•	 Infiltración perineural intramural y/o extramural.
•	 Infiltrado inflamatorio linfoide asociado a la 

neoplasia.
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•	 Nódulos discontinuos de carcinoma en tejido 
pericolónico.

–	Estado de bordes quirúrgicos.
–	Estado de ganglios linfáticos:
•	 Regionales.

o	Número de ganglios resecados.
o	Número de ganglios con metástasis.

•	 Estado del ganglio apical.
•	 No regionales (si aplica).

–	Lesiones agregadas en pared de colon.
Cuadro 3.2. Informe estandarizado para especíme-

nes quirúrgicos de carcinoma de recto.
En el reporte emitido por el patólogo como informa-

ción mínima se debe incluir:
–	Tipo de resección recibida.
–	Estado de fascia mesorrectal:
•	 Completa.
•	 Incompleta con tejido adiposo aparente.
•	 Incompleta con músculo aparente.

–	Localización de la neoplasia o lesión residual:
•	 En relación con reflexión peritoneal.
•	 En relación con línea pectínea.

–	Tipo histológico de la neoplasia.
–	Grado de diferenciación de la neoplasia.
–	Tamaño del tumor o lesión residual.
–	Grado de respuesta a tratamiento con QT-RT (si 

aplica).
–	Característica macroscópica de neoplasia o lesión 

residual.
–	Porcentaje de luz ocupado por neoplasia.
–	Si hay evidencia de perforación de pared intestinal y 

su relación con la neoplasia.
–	Nivel mayor de infiltración de la neoplasia.
–	 Infiltración máxima al mesocolon en milímetros (si es 

el caso).
–	Estado de la serosa en relación con la neoplasia.
–	Evidencia de infiltración a otros órganos (si es el caso).
–	Referir estado de invasión vascular y perineural:
•	 Infiltración vascular intramural y/o extramural.
•	 Infiltración perineural intramural y/o extramural.

–	Estado de bordes quirúrgicos y distancia del tumor con 
estos en centímetros (proximal, distal, circunferencial).

–	 Nódulos discontinuos de carcinoma en tejido perirrectal.
–	Estado de ganglios linfáticos regionales:
•	 Número de ganglios resecados.
•	 Número de ganglios con metástasis.
•	 Estado del ganglio apical.

–	Lesiones agregadas.
Cuadro 3.3. Informe estandarizado para especíme-

nes quirúrgicos de carcinoma de metastasectomía he-
pática por carcinoma colorrectal.

–	Segmento resecado.
–	Tipo histológico de la neoplasia.
–	Tamaño de los nódulos.
–	Cantidad de nódulos (satélites/metástasis).
–	Grado de regresión tumoral (cuando aplique).
–	Proporción entre células viables en relación con fi-

brosis, necrosis coagulativa, lagos de moco.
–	Especificar tipo de respuesta observada y porcentaje 

que ocupa en la superficie de la metástasis (necrosis 
coagulativa, lagos de moco, fibrosis, macrófagos es-
pumosos, cristales de colesterol).

–	Si la respuesta varía en los diferentes nódulos infor-
mar el grado del nódulo con menor respuesta.

–	Grosor mayor de tumor residual en interfase metás-
tasis/parénquima hepático.

–	Distancia entre la neoplasia y el borde quirúrgico (en 
milímetros).

–	Cambios en parénquima hepático residual.
–	Hallazgos adicionales: esteatosis, esteatohepatitis, 

dilatación sinusoidal, fibrosis central y perisinusoidal, 
hiperplasia nodular regenerativa.

4. Imagenología diagnóstica

El diagnóstico de cáncer de recto se realiza de forma 
multidisciplinaria, sin embargo, los estudios de imagen 
tienen un papel fundamental en el diagnóstico y esta-
dificación, pretratamiento y postratamiento.

Este documento se divide en dos vertientes en rela-
ción con lo mínimo y lo ideal en cada sede hospitalaria 
para el diagnóstico de cáncer de recto.

Lo que se considera ideal

Colonoscopia1,2

Nos ayuda a determinar el tamaño inicial de la lesión 
y la toma de biopsia. Con dichos hallazgos y con un gru-
po multidisciplinario se decide el abordaje del paciente y 
el método de imagen con el que cuente el hospital.

De acuerdo con el AJCC, si la lesión es muy grande, 
que condicione obliteración total de la luz, se decide 
realizar: tomografía de tórax, abdomen y pelvis; tomo-
grafía por emisión de positrones-tomografía computa-
rizada (PET-CT); resonancia magnética (RM) de pelvis 
y abdomen.

Ultrasonido transrectal1-4

El ultrasonido transrectal valora la infiltración en es-
tadios iniciales, como, por ejemplo: T1 y T2.
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Además, se realiza solo si existe una contraindicación 
absoluta (p. ej., marcapasos) para la realización de la RM.

Resonancia magnética de pelvis simple y 
contrastada2 (equipos mayores de 1.5 teslas 
con *software y antena de superficie)

Se considera estudio basal la realización de RM de 
pelvis con foco en recto antes de iniciar algún trata-
miento. Esto permite que el tratante tenga un panora-
ma de la extensión de la enfermedad, para la planifi-
cación quirúrgica. La RM valora los estadios T3 y T4.

La RM tiene una alta resolución anatómica, lo que per-
mite identificar el tercio del recto en el que se localiza la 
lesión (tercio alto, tercio medio y tercio inferior) y caracte-
rizar adecuadamente la infiltración a estructuras adyacen-
tes, valorar la pared rectal, grasa y fascia mesorrectal, 
medir el tamaño de la lesión, ganglios regionales (pe-
rirrectales, sigmoideo-mesentérico, mesentéricos inferio-
res, presacro-sacrolateral, ilíaca interna, promontorio sa-
cro, rectal superior, rectal medio y rectal inferior) y ganglios 
no regionales (cadena ilíaca externa, cadena ilíaca co-
mún, mesentéricos superiores, tronco celíaco y paraaór-
tico). Además, el uso de las secuencias de valoración 
avanzada (DWI y CDA) nos ayuda como biomarcador1,5.

Además, con este estudio se pueden evaluar los mús-
culos elevadores del ano, identificar la altura del tumor y 
la distancia a la que se encuentra de la línea dentada5.

Tampoco es necesario el uso de medio de contraste 
paramagnético, pues no aporta ninguna mejora para 
la visualización del tumor ni el grado de infiltración.

Tomografía axial computarizada de hígado 
trifásica2 (equipos de más de 64 detectores y 
con inyector)

El protocolo ideal para estos pacientes es la realiza-
ción de tomografía computarizada (TC) trifásica. Sin 
embargo, si a pesar de la realización de este estudio 
trifásico los resultados son no concluyentes, se debe 
de realizar RM dinámica con foco en hígado y medio 
de contraste con gadolinio y/o hepatoespecífico.

Si el paciente presenta insuficiencia renal, se realiza 
PET-CT sin contraste2.

Tomografía axial computarizada de 
retroperitoneo y pelvis2 (equipos de más de 64 
detectores y con inyector)

Es ideal para evaluar el estadio del cáncer de recto 
y el estado actual de la enfermedad, localización del 

tumor y afección a órganos adyacentes y a distancia, 
así como la diseminación ganglionar local.

La indicación preoperatoria incluye sospecha de me-
tástasis hematógenas y ganglionar retroperitoneal5, 
como, por ejemplo:
–	Ganglios regionales y no regionales.
–	Metástasis a estructuras óseas valoradas.

Tiene una sensibilidad del 79% para la detección de 
cáncer de recto en estadio II y III5.

Sin embargo, hay que considerar que la tomografía 
tiene limitaciones en estadios tempranos debido a la 
baja resolución de contraste para discriminar las capas 
de la pared rectal5.

Tomografía axial computarizada simple de 
tórax2 (equipos de más de 64 detectores y con 
inyector)

Se considera una forma ideal para la evaluación a 
órganos adyacentes y a distancia, así como para eva-
luar la diseminación ganglionar local. Se realiza TC 
simple de tórax, para valorar lesión primaria y exten-
sión a distancia2, como por ejemplo los nódulos 
pulmonares.

Tomografía por emisión de positrones-
tomografía computarizada2

Recomendación

–	Ante la presencia de marcador positivo y TC negati-
va, se recomienda realizar PET-CT. Esta también se 
realiza cuando existen contraindicaciones para la 
realización de TC y de RM, así como en pacientes 
que tengan una contraindicación importante de la 
administración de medio de contraste.

Pacientes con cáncer de recto con vigilancia

Tomografía axial computarizada2,6 (equipos 
de más de 64 detectores y con inyector)

Recomendación

–	Se recomienda la realización de TC anualmente du-
rante tres años.

–	En los pacientes sin RT, se recomienda realizar rec-
toscopia cada seis meses durante cinco años.

–	En pacientes sintomáticos con alteraciones en la TC 
se recomienda realizar RM.
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Pacientes con cáncer de recto con recurrencia

La recurrencia de patología rectal es entre 2 y 33% en 
los primeros dos años posterior a tratamiento6. El lugar 
con mayor afección es adyacente al lecho quirúrgico.

Tomografía axial computarizada2

Recomendación

–	Realizar TC simple de tórax y con medio de contras-
te en abdomen, para valorar extensión a distancia.

Resonancia magnética de pelvis simple y 
contrastada2 (equipos mayores de 1.5 teslas 
con *software y antenas superficie)

El uso de las secuencias de valoración avanzada 
(DWI y CDA)*, nos ayuda como biomarcador.

Pacientes con cáncer de recto en seguimiento2

Estadio I: los estudios de imagen no se realizan de 
forma sistemática, a menos que se presenten datos 
clínicos y síntomas de enfermedad a distancia.

Estadios II y III: se debe realizar TC toracoabdominal 
y pélvica cada 6 a 12 meses durante cinco años.

Recomendación

–	Realizar RM y ultrasonido cada tres a seis meses 
durante dos años. En total cada seis meses por cinco 
años (pacientes con escisión local trasanal).
Estadio IV: TC toracoabdominal y pélvica de tres a seis 

meses durante dos años, y posteriormente de 6 a 12 meses 
en un total de cinco años. Realizar RM y ultrasonido de tres 
a seis meses durante dos años. En total cada seis meses 
por cinco años (pacientes con escisión local transanal).

La PET-CT no está indicada para de seguimiento.

Lo que se considera mínimo

Colonoscopia1,2

Nos ayuda a determinar el tamaño inicial de la lesión 
y la toma de biopsia. Con dichos hallazgos y con un gru-
po multidisciplinario se decidirá el abordaje del paciente 
y el método de imagen con el que cuente el hospital.

Según la AJCC, si la lesión es muy grande, que 
condicione obliteración total de la luz, se recomienda 
realizar TC de tórax, abdomen y pelvis; PET-CT; RM 
de pelvis y abdomen.

Ultrasonido transrectal1-4

El ultrasonido transrectal valora la infiltración en es-
tadios iniciales, como, por ejemplo: T1 y T2. Además, 
se realiza solo si existe una contraindicación absoluta 
(p. ej., marcapasos) para la realización de la RM.

Tomografía axial computarizada con medio de 
contraste2 (equipos de más de 64 detectores y 
con inyector)

Es ideal para evaluar el estadio del cáncer de recto 
y el estado actual de la enfermedad, ya que evalúa la 
localización del tumor y la afección a órganos adyacen-
tes y a distancia, así como la diseminación ganglionar 
local. La indicación preoperatoria incluye sospecha de 
metástasis hematógenas y ganglionar retroperitoneal5.

Se realiza TC simple de tórax y TC con y sin medio 
de contraste en abdomen, para valorar lesión primaria 
como extensión a distancia2 como, por ejemplo:
–	Nódulos pulmonares.
–	Metástasis en hígado.
–	Ganglios en retroperitoneo.
–	Metástasis a estructuras óseas valoradas.

Esta técnica tiene una sensibilidad del 79% para la 
detección de cáncer de recto en estadios II y III5.

Sin embargo, hay que considerar que la tomografía 
tiene limitaciones en estadios tempranos debido a la 
baja resolución de contraste para discriminar las capas 
de la pared rectal5.

Tomografía axial computarizada en pacientes 
con sospecha de metástasis a hígado2 (equipos 
de más de 64 detectores y con inyector)

El protocolo ideal para estos pacientes es la realiza-
ción de TC trifásica. Sin embargo, si a pesar de la 
realización de este estudio trifásico los resultados son 
no concluyentes, se debe de realizar RM dinámica con 
foco en hígado y medio de contraste gadolinio y/o 
hepatoespecífico.

Si el paciente presenta insuficiencia renal, se realiza 
PET-CT sin contraste2.

Resonancia magnética de pelvis simple y 
contrastada2 (equipos mayores de 1.5 teslas 
con *software y antena de superficie)

Se considera estudio basal la realización de RM de 
pelvis con foco en recto antes de iniciar algún tratamien-
to, lo que permite que el tratante tenga un panorama de 
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la extensión de la enfermedad, para la planificación 
quirúrgica. La RM valora los estadios T3 y T4.

La RM tiene una alta resolución anatómica, lo que 
permite identificar en que tercio del recto se localiza 
(tercio alto, tercio medio y tercio inferior) y caracterizar 
adecuadamente la infiltración a estructuras adyacentes, 
valorar la pared rectal, grasa y fascia mesorrectal, me-
dir el tamaño de la lesión, ganglios regionales (perirrec-
tales, sigmoideo-mesentérico, mesentéricos inferiores, 
presacro-sacroleteral, ilíaca interna, promontorio sacro, 
rectal superior, rectal medio y rectal inferior) y ganglios 
no regionales (cadena ilíaca externa, cadena ilíaca co-
mún, mesentéricos superiores, tronco celíaco y pa-
raaórtico). Además, con el uso de las secuencias de 
valoración avanzada (DWI y CDA), nos ayuda como 
biomarcador (Cuadro 4.1)1,5.

El estudio permite además evaluar los músculos ele-
vadores del ano, identificar la altura del tumor y la 
distancia a la que se encuentra de la línea dentada5.

Tampoco es necesario el uso de medio de contraste 
paramagnético, pues este no aporta ninguna mejora para 
la visualización del tumor ni el grado de infiltración.

Tomografía por emisión de positrones-
tomografía computarizada2

En caso de marcador positivo y TC negativa, se de-
berá realizar PET-CT.

Este método también se utiliza cuando existen contra-
indicaciones para la realización de TC y de RM, así 
como en pacientes que tengan una contraindicación im-
portante de la administración de medio de contraste.

Pacientes con cáncer de recto con vigilancia

Tomografía axial computarizada2,6 (equipos 
de más de 64 detectores y con inyector)

Recomendación

–	Realizar TC de forma anual por tres años.
–	En pacientes sin RT, se recomienda realizar rectos-

copia cada seis meses durante cinco años.
–	En pacientes sintomáticos con alteraciones en la TC, 

se recomienda realizar RM.

Pacientes con cáncer de recto con 
recurrencia

La recurrencia de patología rectal es del 2 al 33% 
en los primeros dos años posteriores al tratamiento. El 

lugar con mayor afección es adyacente al lecho 
quirúrgico6.

Tomografía axial computarizada

Se realiza TC simple de tórax y con medio de con-
traste en abdomen, para valorar la extensión a 
distancia2.

Resonancia magnética de pelvis simple y 
contrastada (equipos mayores de 1.5 teslas 
con software y antenas de superficie)

Con el uso de las secuencias de valoración avanza-
da (DWI y CDA), nos ayuda como biomarcador2.

Pacientes con cáncer de recto en seguimiento2

Estadio I: los estudios de imagen no se realizan de 
forma sistemática a menos que se presenten datos 
clínicos y síntomas de enfermedad a distancia.

Estadios II y III: TC toracoabdominal y pélvica cada 
6 a 12 meses durante cinco años.

Recomendación

–	Realizar RM y ultrasonido cada tres a seis meses 
durante dos años. En total cada seis meses por cinco 
años (pacientes con escisión local transanal).
Estadio IV: TC toracoabdominal y pélvica cada tres 

a seis meses durante dos años, y posteriormente cada 
6 a 12 meses en un total de cinco años.

Recomendación

–	Realizar RM y ultrasonido cada tres a seis meses 
durante dos años. En total cada seis meses por cinco 
años (pacientes con escisión local transanal).

–	La PET-CT no está indicada para de seguimiento.
Cuadro 4.1. Como interpretar una RM de pelvis con 

foco en pelvis4.

–	Localización en tercio superior, medio e inferior. Se 
divide en tres porciones (tercios) de aproximadamen-
te 5 cm de longitud cada una.

–	 Infiltración de la pared: mucosa, submucosa y mus-
cular-serosa (la capa serosa no se diferencia de la 
muscular por la RM).

–	Grasa mesorrectal-fascia mesorrectal.
–	Afectación a ganglios:
•	 N1 con afección entre uno y tres ganglios.
•	 Más de tres ganglios se consideran N2.
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5. Imagenología intervencionista

Tratamiento locorregional

El tratamiento locorregional de la enfermedad metas-
tásica hepática de CCR requiere de un grupo multidis-
ciplinario que incluya la participación del radiólogo in-
tervencionista, ya que el abordaje debe ser consensuado 
e individualizado para cada paciente.

En el caso de pacientes con enfermedad oligome-
tastásica que se extiende a otros sitios (hígado, pul-
món, peritoneo, ganglios linfáticos, hueso, cerebro) la 
consideración de intervención localizada es relevante 
en combinación con la terapia sistémica como moda-
lidad de abordaje multimodal1.

El objetivo para este grupo de pacientes es obtener 
control de enfermedad a largo plazo, contribuyendo a 
la supervivencia global (SG). Sabemos que, en prome-
dio, el 75% de los pacientes sufrirá una recaída poste-
rior a la resección de las metástasis hepáticas. Aunque 
no hay rol establecido para la resección parcial palia-
tiva de metástasis, los radiólogos intervencionistas 
pueden ofrecer otras técnicas ablativas que pueden 
ser utilizadas junto a la cirugía para alcanzar una si-
tuación de no evidencia de enfermedad2.

Terapias ablativas

Las terapias ablativas combinadas con resección 
quirúrgica para el tratamiento de pacientes con metás-
tasis colorrectales no resecables y aunado a la terapia 
sistémica sugiere una mejoría en supervivencia libre 
de enfermedad (SLE) y SG (Estudio CLOCC)3.

Las técnicas de ablación térmica también han de-
mostrado eficacia en el tratamiento de metástasis pul-
monares de CCR. Se han reportado tasas de control 
local del 88-92% a un año y el 77% a tres años4. Son 
una buena opción para los pacientes que no son can-
didatos a resección de metástasis pulmonares. Los 
rangos de mortalidad y complicaciones mayores son 
de aproximadamente 1%5.

Las terapias ablativas pueden incluir radiofrecuen-
cia, microondas y crioablación, sin embargo, las de 
mayor uso y disponibilidad son radiofrecuencia y mi-
croondas. No se ha demostrado superioridad de una 
técnica sobre otra6,7.

Se pueden utilizar las terapias ablativas para metásta-
sis hepáticas colorrectales en pacientes que no son can-
didatos a resección con las siguientes indicaciones7:
–	Estado general de salud deteriorado (edad, 

comorbilidades).

–	Historia extensa de cirugías abdominales.
–	Presencia de lesiones en localización no favorable o 

accesibles.
–	Hígado futuro remanente insuficiente para la 

resección.

Criterios técnicos de inclusión para terapias 
ablativas percutáneas8

Aunque no se define de manera estándar un número 
específico de lesiones para tratamiento ablativo, se 
incluye:
–	Lesiones en número máximo de tres.
–	Tamaño de 2.5 cm como diámetro máximo.

Contraindicaciones

–	Relativas:
•	 Tumor localizado a 1  cm del conducto biliar 

principal.
•	 Dilatación intrahepática del conducto biliar.
•	 Localización exofítica anterior del tumor.
•	 Anastomosis bilioentérica.

–	Absolutas:
•	 Coagulopatía con cociente internacional normali-

zado mayor a 1,5.
•	 Recuento de plaquetas menor a 50,000 mm3. Aun-

que la mayoría de los institutos han reportado tra-
tamiento de lesiones menor o igual a 5, no hay 
ninguna contraindicación en cuanto al número de 
lesiones.

Recomendación

–	La ablación por radiofrecuencia puede ser utilizada 
en conjunto con la cirugía buscando como objetivo 
erradicar todos los sitios visibles de metástasis. 
(Grado 2B)

–	En pacientes con enfermedad metastásica en pul-
món, la ablación térmica puede ser considerada si 
la resección está limitada por comorbilidad o por la 
extensión de la resección. (Grado 4B)

Quimioembolización

La quimioembolización consiste en la administración 
de un agente quimioterapeútico, principalmente irino-
tecán, ya sea en infusión o en esferas cargadas, con 
la oclusión de arterias hepáticas tributarias a las me-
tástasis hepáticas.

Los datos de quimioembolización para metástasis 
hepáticas de CCR provienen principalmente de series 
observacionales9.
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El beneficio de la quimioembolización con esferas 
cargadas de irinotecán se demostró en un estudio pe-
queño, aleatorizado, comparado con QT basada en 
FOLFIRI (irinotecán, fluorouracilo y leucovorina), exten-
diendo el tiempo de progresión hepática10.

Radioembolización

Es la técnica más moderna. Está disponible en México, 
aunque debido a su costo no está muy difundida.

La terapia de radiación interna selectiva (SIRT) o 
radioembolización consiste un depósito único de 
Ytrio-90 (90Y) en partículas de vidrio o resina en la ar-
teria hepática.

Los datos de un estudio pequeño, aleatorizado, en 
fase III11, demostraron que en pacientes con enferme-
dad metastásica hepática que presentaron falla a opcio-
nes quimioterapéuticas, la radioembolización con 90Y 
prolongaba el tiempo de progresión tumoral hepática.

Un estudio aleatorizado de SIRT con microesferas 
de resina como tratamiento adjunto a QT en primera 
línea (SIRFLOX) no demostró beneficio en la supervi-
vencia libre de progresión (SLP) en cualquier sitio, sin 
embargo, sí mostró mejoría significativa en la mediana 
de SLP en el hígado12.

También se ha demostrado una mejoría en el tiempo 
de progresión hepática en pacientes tratados con QT 
más radioembolización.

Las esferas con 90Y pueden ser una buena alternativa 
en pacientes que son candidatos potenciales para re-
sección, pero presentan un volumen hepático residual 
pequeño.

Recomendación

–	Se debe considerar la radioembolización con 90Y. 
(Grado 2B)

–	Se puede considerar la quimioembolización como 
una opción de tratamiento. (Grado 4B).

Embolización portal13

La opción terapéutica más efectiva para el tratamien-
to de metástasis hepáticas colorectales es la resección 
quirúrgica, que presenta unas tasas de supervivencia 
a 5 y 10 años del 37 y el 22% respectivamente.

La resección conlleva un riesgo de mortalidad de 
hasta un 7% en hígado sano y un 32% en daño hepá-
tico crónico.

Es de suma importancia determinar el hígado futuro 
remanente en los pacientes candidatos a hepatectomía 
y la volumetría se realizará mediante TC.

Cuando el hígado futuro remanente sea muy peque-
ño o considerado marginal para soportar la función 
postoperatoria normal, la embolización portal preope-
ratoria de los segmentos hepáticos a ser resecados 
puede resultar en una hipertrofia compensatoria del 
hígado futuro remanente.

Es de utilidad y cada vez más frecuente la necesidad 
de conocer el estado del tejido hepático posterior a 
diversas líneas de tratamiento sistémico con QT, de tal 
forma que, en algunos casos seleccionados, se reque-
rirá la realización de una biopsia del parénquima he-
pático del futuro remanente.

La discusión de cualquier tipo de procedimiento 
debe recaer no solo en el equipo de imagenología, sino 
que debe implicarse en la decisión el equipo de ciru-
gía, el de oncología y otros relacionados con el manejo 
y tratamiento del paciente (Figura 5.1).

6. Tomografía por emisión de positrones-
tomografía computarizada

La PET-CT es una técnica de imagen en la cual la 
PET proporciona la distribución de emisores de posi-
trones en el cuerpo, facilitando información funcional 

Figura 5.1. Esquema de terapias locales y locorregionales.
SIRT: terapia de radiación interna selectiva; 
TACE: quimioembolización transarterial.
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de los tejidos y molecular de los procesos biológicos 
por medio del uso de radiofármacos y la TC proporcio-
na información de las distintas densidades de los teji-
dos, generando una imagen anatómica del cuerpo de 
alta resolución.

En los estudios de PET-CT, el metabolismo de la 
18F-FDG (fluorodesoxiglucosa) se puede valorar de for-
ma semicuantitativa utilizando el índice SUV (standa-
rized uptake value o índice de captación estándar). Es 
un valor que expresa la captación del radiofármaco en 
el tejido o lesión, relacionado con la dosis inyectada, 
y se define como el cociente entre la concentración 
tisular de radiofármaco y la dosis inyectada, dividida 
entre el peso corporal en gramos. Dicho índice está 
afectado por factores como el nivel de glucosa sérica, 
el peso del paciente, el tiempo desde la inyección y la 
dosis del radiofármaco, así como por el tamaño y he-
terogeneidad de la lesión en el área seleccionada. 
Ofrece una sensibilidad y exactitud diagnóstica de has-
ta el 95 y 97% respectivamente, con tasas de falsos 
negativos de hasta el 8% en lesiones menores a 6 mm 
(debido a la resolución espacial del equipo PET).1,2

Utilidad de la tomografía por emisión de 
positrones-tomografía computarizada en 
cáncer de colon y recto. 
Recomendaciones

Estadificación

-	 No existe utilidad en la estadificación de T ni de N.
-	 La 18F-FDG PET-CT no debe usarse de manera sis-

temática para la estadificación inicial, excepto cuan-
do existen hallazgos dudosos por TC contrastada o 
en RM.

-	 Puede usarse para pacientes con metástasis hepá-
ticas sincrónicas detectadas por TC, candidatos a 
cirugía hepática con intención curativa o en presen-
cia de ganglios en cadenas ilíacas comunes o 
perirrectales.

-	 La 18F-FDG PET-CT es más sensible que la TC para 
descartar metástasis extrahepáticas.

-	 La 18F-FDG PET-CT en etapas localmente avanza-
das puede modificar el tratamiento hasta en un 30% 
de los casos, principalmente en la identificación de 
lesiones metastásicas insospechadas3. (Grado 4B)

-	 Se recomienda su uso en pacientes en estadio IIIC, 
ya que modifica la estadificación y el tratamiento 
hasta el 13.4%4.

Respuesta a la terapia

-	 Se recomienda el PET-CT con 18F-FDG en la 
evaluación de la respuesta a la terapia de pacientes 
con enfermedad metastásica y mutación RAS wild 
type manejados con cetuximab, al poder identificar 
pacientes con respuesta metabólica temprana (dis-
minución de 40% en el SUV el día 14) y ser un pre-
dictor de SG5. (Grado 3C)

-	 El PET-CT se utiliza para la evaluación de la respuesta a 
la terapia con radiofrecuencia o quimioembolización (aun-
que para ello se precisa disponer de PET-CT basal.

-	 Detectar actividad residual en metástasis hepáticas 
de CCR tratadas con radiofrecuencia6,7. (Grado 2B)

-	 Identificación de pacientes con respuesta metabólica 
completa manejados con quimioterapia-radioterapia 
(QT-T) asociándose a mejor pronóstico.

-	 Identificación de respuesta temprana a la QT-T (dos 
semanas)8,9. (Grado 2B)

Vigilancia/seguimiento

–	No está indicado en pacientes asintomáticos o sin 
elevación de marcador tumoral (antígeno 
carcinoembrionario–CEA–).

Recurrencia

–	Está totalmente indicado su uso en casos de eleva-
ción de CEA sin evidencia de lesión por otro método 
de imagen2,10. (Grado 4B)

–	Evaluación de lesiones extrahepáticas sospechosas 
por TC o RM2,11. (Grado 2B)

Recomendaciones adicionales en cáncer 
de recto

Además de las indicaciones consignadas en el apar-
tado previo, en cáncer de recto se agregan las siguien-
tes recomendaciones:
–	El PET-CT sirve como herramienta de ayuda en la 

planificación de RT, disminuyendo la variabilidad in-
terobservador en el volumen tumoral planeado y vo-
lumen tumoral grueso12.

–	También es útil en casos de invasión vascular detec-
tada por RM o cuando existan hallazgos altamente 
sugestivos de actividad metastásica13. (Grado 4C)

–	Predicción de SLP a tres años en pacientes tratados 
con QT-RT neoadyuvante tomando en consideración 
el volumen metabólico tumoral y la heterogeneidad 
textural de la lesión14. (Grado 2C)
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Comentarios

–	Las guías norteamericanas no recomiendan el uso 
de la PET-CT con 18F-FDG bajo el argumento que la 
tomografía se realiza sin medio de contraste. Sin 
embargo, el 80% de los estudios realizados en Mé-
xico se hacen contrastados.

–	Desde el aspecto económico se ha investigado la 
18F-FDG PET-CT en el ámbito prequirúrgico, recu-
rrente y metastásico de CCR, concluyendo en una 
aparente rentabilidad y costo efectividad en la esta-
dificación preoperatoria de colon recurrente, enfer-
medad recurrente rectal y metastásica.

–	Quizás unas de las limitaciones que permitan tener 
una mayor contundencia es la falta de una TC con-
trastada en los estudios analizados, ante lo cual su-
gerimos la realización de PET-CT diagnóstica con 
contraste endovenoso con parámetros de tomografía 
diagnóstica en sustitución de la tomografía conven-
cional (grosor de corte 2.5 mm, 100-140  kV y 200-
220  mA) a fin de evitar la duplicación de estudios, 
sobreexposición a radiación ionizante, optimizar los 
tiempos de atención y reducir costos15.

–	En pacientes con insuficiencia renal o en donde se 
contraindica el medio de contraste intravenoso (yodo/
gadolinio) se podrá sugerir la realización de PET-CT 
(REF) sustituyendo a la RM en los centros donde no 
se disponga de ella. Es importante la comunicación 
entre todas las áreas implicadas en el tratamiento 
del paciente16.

–	Tiene mayor certeza diagnóstica en la evaluación 
ganglionar locorregional, de hasta el 65% sobre la 
tomografía contrastada (25%)17.

–	Se ha demostrado ventaja en la evaluación de gan-
glios ilíacos y pararrectales18.

–	Su uso para la evaluación en adenocarcinoma mu-
cinoso es limitado debido a su baja avidez por la 
18F-FDG.

–	Los tumores neuroendocrinos bien diferenciados son 
poco ávidos a la 18F-FDG y requieren evaluación con 
PET-CT con 68Ga-análogos de somatostatina.

–	No existen contraindicaciones absolutas para reali-
zar PET-CT con 18F-FDG. En algunos pacientes en 
los que no se pueda disponer de acceso venoso se 
podrá considerar la administración por vía oral, te-
niendo en cuenta que una de las vías de eliminación 
fisiológica es el colon, por lo que podrá ser útil en 
casos de recurrencia y/o actividad metastásica.

-	 Considerar la PET-CT en centros en los que no se 
tenga acceso a RM.

Tomografía por emisión de positrones-
resonancia magnética

–	La integración de la imagen híbrida basada en 
PET RM mejora la eficiencia diagnóstica de la carac-
terización de lesiones malignas en comparación con 
la TC contrastada, aunque se requieren mayores 
ensayos clínicos con poblaciones mayores para po-
der sustentar esto19.

–	Actualmente no se cuenta con equipo híbrido PET-
RM en México, sin embargo, es posible la fusión de 
PET y RM posprocesamiento (realizando estudios 
por separado) equiparando los protocolos de 
adquisición.

–	La principal fortaleza de la DWI y la 18F-FDG PET-CT 
radica en la identificación de los no respondedores, 
que no son candidatos para la preservación de 
órganos20.

–	Se ha observado una mayor sensibilidad en la iden-
tificación de lesiones metastásicas hepáticas con 
PET-RM en comparación con TC con contraste20.

7. Endoscopia

Recomendación 1

–	La colonoscopia es el estudio de referencia ideal 
para el diagnóstico del CCR. Es un método seguro, 
efectivo y con muy baja morbimortalidad. (Grado 1A)
La colonoscopia se considera el procedimiento ideal 

para el diagnóstico del CCR y para la detección y tra-
tamiento de lesiones premalignas, neoplasias incipien-
tes y neoplasias avanzadas. La sensibilidad de la prue-
ba para detección de adenomas grandes es del 90%, 
para adenomas pequeños (< 1  cm) del 75% y para 
CCR del 94.7%1.

Permite la obtención de tejido mediante biopsias y/o 
polipectomía para histología, y estudios inmunostoquí-
micos para perfil molecular y detección de tumores 
sincrónicos hasta en un 3.5%2. Además, tiene un papel 
importante en la localización de las lesiones facilitando 
su correcta ubicación intraluminal, principalmente en 
lesiones planas o pequeñas, y permite realizar su mar-
caje mediante la colocación de clips metálicos y/o ta-
tuajes con tinta de la India. Se recomienda la toma 
mínima de seis muestras de tejido.

La colonoscopia terapéutica ha demostrado que 
puede modificar la historia natural de la enfermedad. 
En distintos estudios se ha observado que la resección 
endoscópica de lesiones premalignas y malignas inci-
pientes evita el desarrollo de un cáncer avanzado y 
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reduce significativamente la incidencia y la mortalidad 
de CCR hasta en un 58 y 64% respectivamente2.

La colonoscopia tiene la potencialidad de ofrecer 
paliación de la obstrucción de la luz intestinal mediante 
el restablecimiento del tránsito intestinal con la coloca-
ción de prótesis metálicas autoexpandibles (PMAE).

Es recomendable realizarla bajo condiciones de ca-
lidad controlada y preparación intestinal adecuada, así 
como utilizar herramientas y tecnología como cromos-
copia y uso de endocuff, caps o inmersión de agua. 
Los metaanálisis han demostrado que mejora el índice 
de detección de adenomas y lesiones incipientes, per-
mitiendo una mejor observación y caracterización de 
lesiones, lo que se ha asociado a una reducción del 
CCR, del riesgo de neoplasias avanzadas y del cáncer 
de intervalo.

La reducción del 53% de la mortalidad del CCR con 
la polipectomía está sustentada en un estudio multi-
céntrico que analizó la información de pacientes que 
acudieron por primera vez a colonoscopia3 entre 1980 
y 1990; después de 15.8 años de seguimiento, 1,246 
pacientes habían muerto por cualquier causa y 12 ha-
bían muerto por CCR, calculando un estimado de 25.4 
muertes esperadas por CCR en la población general. 
La tasa de mortalidad con base en la incidencia estan-
darizada fue de 0.47 (IC 95%: 0.26 a 0.80).

El riesgo de complicaciones se estima en 1.98%, con 
una mortalidad relacionada con la colonoscopia del 
0.007% y están relacionadas con4:
–	La edad. Los pacientes entre los 80 y 84 años pre-

sentaron un 0.88% de complicaciones graves, frente 
al 0.5% en paciente con edades entre 66 y 69 años.

–	Las comorbilidades. El riesgo aumenta con las co-
morbilidades como la presencia de antecedente de 
EVC (enfermedad vascular cerebral), EPOC (enfer-
medad pulmonar obstructiva crónica), fibrilación au-
ricular e insuficiencia cardiaca. Se han descrito com-
plicaciones producidas por la sedación, principalmente 
en pacientes con afecciones cardiovasculares.

–	Complicaciones derivadas de la preparación que no 
son atribuidas directamente a la colonoscopia. Se ha 
reportado una frecuencia del 1-2% de hemorragias 
pospolipectomía de pólipos grandes en pacientes 
con trombocitopenia o coagulopatía5. Se ha descrito 
perforación por la presión ejercida, por la zona de la 
estenosis o por lesión por electrocauterio en el 0.01 
al 0.1% de casos, por colocación de PMAE en el 4% 
y en resección de la mucosa endoscópica de colon 
en 0 al 5%6.

Recomendación 2

–	La rectosigmoidoscopia como estudio de diagnóstico 
o tamizaje es limitado porque solo permite una revi-
sión parcial. (Grado 1A)
En las últimas cinco décadas se ha documentado en 

el mundo un aumento gradual en la incidencia del CCR 
hacia el colon derecho. Además, al menos un 3.5% de 
los CCR son sincrónicos, por lo cual se considera que 
realizar una rectosigmoidoscopia flexible no es un es-
tudio diagnóstico adecuado en un paciente con sospe-
cha de CCR1. Por otro lado, si hubiera un tumor en 
recto será necesario realizar una colonoscopia com-
pleta en búsqueda de sincrónicos y pólipos.

Sin embargo, aún persiste en algunas guías como 
escrutinio para CCR la utilización de la rectosigmoidos-
copia flexible, que es mejor realizarla (costos, benefi-
cios, preparación, facilidad, etc.) que no hacer ningún 
estudio de tamizaje2,3. Con base en esto se ha evalua-
do en diferentes estudios el riesgo relativo de CCR, 
observándose que la incidencia fue significativamente 
menor (18 a 26%) entre las personas que se habían 
sometido a una prueba de detección con sigmoidosco-
pia que entre las que no lo habían hecho, y con un 
riesgo relativo de muerte por CCR también significati-
vamente menor (22 a 31%)4.

El metaanálisis de los estudios observacionales es-
timó reducciones de riesgo, tanto en la incidencia 
como en la mortalidad, de aproximadamente el 70% 
con colonoscopia y 50% con sigmoidoscopia. El efecto 
fue consistentemente más fuerte en el colon distal que 
en el colon proximal5.

En varios ECC, se ha demostrado que la sigmoidos-
copia, que puede incluir el colon descendente, reduce 
la incidencia de CCR en aproximadamente un 33% y 
reduce la mortalidad relacionada en 38% y 59%. Este 
efecto se obtuvo mediante el examen de sigmoidosco-
pia única con colonoscopia adicional en aquellos con 
signos de pólipos avanzados6,7.

Recomendación 3

–	El ultrasonido en recto no tiene un papel importante en 
la estadificación local del cáncer de recto. (Grado 1A)
En la actualidad se considera que la evaluación pél-

vica mediante ultrasonido por cáncer de recto debe 
llevarse a cabo solo si la RM está contraindicada (uso 
de marcapasos)1.

Un metaanálisis reportó que el ultrasonido era supe-
rior a la RM para evaluar la profundidad (T) de los 
tumores de recto y que ambos procedimientos tenían 
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similar sensibilidad y especificidad para la evaluación 
de ganglios linfáticos (ultrasonido, 67 y 78%; RM, 66 y 
76%)2. Sin embargo, evidencia más reciente muestra 
la falta de exactitud del ultrasonido para la estadifica-
ción del cáncer de recto3.

Entre los principales inconvenientes del ultrasonido 
se indica la incapacidad de poder explorar en su tota-
lidad tumores demasiados altos o voluminosos, así 
como la imposibilidad de explorar por completo áreas 
lejanas a la proximidad del tumor (depósitos tumorales 
o vasculares)4. Otra desventaja radica en el alto grado 
de dependencia del operador2,5.

Los estudios han constatado que la correspondencia 
entre el estadio T valorado por ultrasonido y el obteni-
do en el análisis histopatológico es del 63.2% (IC 95%: 
61.5 a 64.9%) para centros que realizan ≤ 10 pruebas 
de ultrasonido (US) por año, del 64.6% (IC 95%: 62.9 
a 66.2%) para aquellos que realizan 11-30 US por año 
y del 73.1% (IC 95%: 69.4 a 76.5%) para aquellos con 
una carga de US > 30 por año6.

Por otro lado, los avances de la RM han permitido 
mejorar la exactitud cuando se evalúa la profundidad 
de los tumores de recto7-9. La RM ha probado ser el 
método más exacto para valorar el margen de resec-
ción circunferencial, considerado como un factor pro-
nóstico importante y factor determinante para la pla-
neación de la resección total del mesorrecto9,10.

La RM es el método preferido cuando se trata de 
valorar tumores rectales localmente avanzados (T3/T4) 
que requieren una evaluación más detallada del plano 
de resección y del margen de resección circunferen-
cial. También es útil cuando se evalúan lesiones este-
nosantes11. Sin embargo, la RM es inferior al US en 
lesiones incipientes cuando se trata de diferenciar en-
tre lesiones T1 y T2 por su limitada capacidad de vi-
sualizar la mucosa rectal12,13. Esto puede ser importan-
te teniendo en cuenta que la resección endoscópica 
puede ser un método más apropiado para la evalua-
ción de lesiones más superficiales5.

Finalmente, en cuanto a la evaluación del estadio 
ganglionar no se han encontrado diferencias estadísti-
camente significativas en la exactitud diagnóstica 
cuando se compararon el US (65%; IC 95%: 51 a 78%) 
y la RM (79%; IC 95%: 65 a 88%)11.

Recomendación 4

–	La polipectomía es el estándar de manejo de los 
pólipos colorrectales. (Grado 1A) (Tabla 7.1).
Los pólipos del colon pueden ser divididos en dos 

grandes grupos: neoplásicos (adenomas y carcinomas) 

y no neoplásicos. Los pólipos adenomatosos son un 
grupo de neoplasias epiteliales benignas con diferentes 
grados de displasia. Se estima que > 95% de los ade-
nocarcinomas colorrectales se desarrolla en adenomas, 
por lo que se consideran lesiones precursoras1,2.

De acuerdo con la OMS, los adenomas se clasifican 
en: tubulares (> 80% de glándulas son tipo tubular), 
vellosos (> 80% de glándulas son tipo velloso) y tubu-
lovellosos (combinación de histologías)3. De todos los 
pólipos adenomatosos, el 65-80% son tubulares, el 
10-25% tubulovellosos y el 510% vellosos4. Los ade-
nomas tubulares en general se asocian a un tamaño 
menor y exhiben grados de displasia leve; la arquitec-
tura glandular vellosa se asocia a un mayor tamaño y 
grados más severos de displasia.

Los tres principales factores de potencial maligno en 
un pólipo radican en el tamaño, tipo histológico y grado 
de displasia. Los pólipos con un tamaño mayor a 1 cm, 
con arquitectura glandular vellosa y con focos de displa-
sia de alto grado se consideran pólipos adenomatosos 
con patología avanzada o adenoma avanzado. Los póli-
pos adenomatosos malignos son aquellos que presentan 
focos de carcinoma con invasión de la capa muscular 
de la mucosa, pero limitado a la submucosa (pT1)5.

Aproximadamente el 30.2% de la población mayor 
de 50 años es asintomática y se detectará, de riesgo 
promedio, un adenoma en una colonoscopia de escru-
tinio, y en el 6 al 10% un adenoma avanzado6. Las 
series de polipectomías realizadas en países con pro-
gramas de escrutinio eficaz reportan que el 80-90% de 
los pólipos adenomatosos son menores de 1  cm y 
susceptibles a tratamiento endoscópico sencillo. Sin 
embargo, se han publicado series que indican presen-
cia de pólipos malignos entre el 0.2 y 11%5. La impor-
tancia del diagnóstico de los pólipos adenomatosos 
radica en su relación con el desarrollo de CCR.

El tratamiento endoscópico de los pólipos adenoma-
tosos precedido de una evaluación del tamaño, morfo-
logía y predictores de invasión, se realiza para deter-
minar el método ideal de resección, respecto al cual 
se recomiendan los siguientes:
–	Pólipos diminutos, menores de 5 mm, se recomienda 

la polipectomía con asa fría.
–	Pólipos de 1 a 3 mm, donde puede ser difícil el uso 

de asa fría, se puede utilizar polipectomía con pinza 
de biopsia fría.

–	Los pólipos pequeños, de 6 a 9 mm, deben tratarse 
con polipectomía con asa fría por tener un perfil de 
seguridad mayor a la polipectomía con asa caliente 
en términos de síntomas posprocedimiento y de 
sangrado.
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–	Pólipos sésiles de 10-19  mm, se recomienda trata-
miento con polipectomía con asa caliente. El riesgo 
potencial de lesiones térmicas profundas se puede 
prevenir con la inyección previa de la submucosa7. 
Las tasas de resección incompleta son mayores en 
lesiones de 10 a 20 mm en un 17.3% en comparación 
con un 6.8% para lesiones de menor tamaño, por lo 
que el endoscopista deber ser cuidadoso y asegurar 
una resección completa.

–	En pólipos pediculados se recomienda la polipecto-
mía con asa caliente.

–	Los pólipos con una cabeza con diámetro de ≥ 
20  mm o un tallo de ≥ 10  mm deben ser tratados 
previamente con inyección de adrenalina en el tallo 
o hemostasia mecánica para reducir el riesgo de 
sangrado.

–	En lesiones planas ≥ 20  mm, pólipos complejos y 
tumores de extensión lateral se recomienda el trata-
miento por un endoscopista experimentado en téc-
nicas de resección, en un centro de referencia7–11.

Recomendación 5

–	Técnicas de resección endoscópica de las neopla-
sias incipientes de colon y recto. (Grado 1A)
La cirugía era considerada como la única opción dispo-

nible para el tratamiento de los tumores colorrectales gran-
des incluso para los detectados en etapas incipientes1.

La resección endoscópica es una alternativa a la 
resección quirúrgica de las neoplasias de la mucosa, 
de la submucosa y de los cánceres intramucosos2.

La resección endoscópica incluye la resección en-
doscópica de la mucosa (REM) y la disección endos-
cópica de la submucosa (DES).

La resección endoscópica también ofrece capacida-
des diagnósticas y terapéuticas2.

La gran experiencia de Japón en esta técnica llevó 
a la Sociedad Japonesa de Endoscopia Gastrointesti-
nal a desarrollar una clasificación basada en las 
características endoscópicas y endosonográficas de 
estas neoplasias con el objetivo de determinar las que 
pueden ser resecables por endoscopia. La clasifica-
ción de París para este fin es la más utilizada (Fig. 7.1).

Indicaciones de resección endoscópica de la 
mucosa y de disección endoscópica de la 
submucosa

La REM está indicada para el tratamiento de los ade-
nomas colorrectales y de cánceres intramucosos y sub-
mucosos superficiales (sm1, invasión < 1,000 µm de la 

muscular de la mucosa y margen libre de tumor ≥ 
2  mm) porque el riesgo de metástasis ganglionar es 
insignificante y los resultados clínicos son excelentes.

La DES es una técnica de mínima invasión aceptado 
en Japón para el tratamiento del cáncer gástrico y 
esofágico incipientes2. También ha sido efectivo en el 
tratamiento del CCR incipiente.

Tabla 7.1. Vigilancia pospolipectomía según los hallazgos 
en la colonoscopia índice

Hallazgos en colonoscopia Seguimiento 
recomendado

Sin pólipos 10 años

Pólipo pequeño (< 10 mm) hiperplásico 10 años

1‑2 adenomas pequeños tubulares 5‑10 años

3‑10 adenomas tubulares 3 años

> 10 adenomas < 3 años

1 o más adenomas tubulares ≥ 10 mm 3 años

1 o más adenomas vellosos 3 años

Adenoma con displasia de alto grado 3 años

Lesiones serradas

Pólipo sésil serrado < 10 mm sin displasia 5 años

Pólipo sésil serrado ≥ 10 mm 3 años

Pólipo serrado sésil con displasia 3 años

Adenoma serrado tradicional 3 años

Síndrome de poliposis serrada 1 año

Figura 7.1. Clasificación de París.
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Para superar las limitaciones de la REM, se ha 
propuesto la DES para la resección de lesiones en 
bloque con el fin de permitir una adecuada y completa 
valoración histológica. Mas aún, lesiones que podrían 
ser consideradas muy difíciles de resecar por REM son 
también consideradas una indicación para la DES, in-
cluyendo lesiones que muestran escaso o ninguna ele-
vación después de la inyección, lesiones con recurren-
cia local después de un tratamiento previo y lesiones 
relativamente grandes del tipo protruido3.

Los criterios histológicos necesarios para considerar 
un riesgo bajo de metástasis ganglionar son: lesiones 
con una invasión a la submucosa < 1,000 µm, ausencia 
de invasión linfovascular, buena diferenciación y mar-
gen libre de tumor > 1 mm3.

La REM y la DES han ampliado las posibilidades 
terapéuticas de la endoscopia intervencionista, redu-
ciendo el número de pacientes que habrían sido refe-
ridos a una resección quirúrgica3.

Las ventajas atribuibles a la resección endoscópica, 
en comparación con la cirugía, incluyen ser menos 
invasiva, acortamiento de la estancia hospitalaria y 
menor coste. Sin embargo, la resección incompleta de 
estas lesiones resulta en una pronta recurrencia. En 
estos pacientes, la cicatrización complica intentos fu-
turos de endoterapia3.

Se ha determinado que el porcentaje de resección 
en bloque con REM es del 66.6-80% en tumores me-
nores de 20 mm3.

Desafortunadamente, las lesiones grandes requieren 
una extirpación en fragmentos, incrementando el ries-
go de recurrencia. El porcentaje de resección incom-
pleta es más elevado con la resección en fragmentos 
que con la resección en bloque (18.9 vs. 12.6%)3.

El término tumor de crecimiento lateral se usa para 
definir una lesión grande, plana, con un diámetro mayor 
de 10 mm, que crece lateralmente a lo largo de la su-
perficie de la mucosa del intestino. Los tumores con 
crecimiento lateral pueden ser granulares, no granulares 
o mixtos4, y deberán ser resecados en bloque, porque 
tienen mayor frecuencia de invasión a la submucosa3.

Los tumores de extensión lateral del tipo granular 
son lesiones que tienen un porcentaje menor de inva-
sión a la submucosa2. Si son ≤ 20  mm pueden ser 
tratados con una REM en fragmentos en lugar de una 
DES, mientras que los mayores de 30 mm son posibles 
candidatos a DES.

Aproximadamente, el 30% de los tumores con creci-
miento lateral no granular con invasión a la submucosa 
son multifocales, con invasión a la submucosa super-
ficial (sm1).

Las lesiones superficiales del tipo 0-IIC mayores de 
20 mm, los tumores intramucosos con el signo de no 
elevarse y las lesiones sésiles grandes que son difíci-
les de resecar en bloque por REM son también candi-
datos para DES2.

Los tumores residuales y los tumores recurrentes 
que ya han sido tratados previamente pueden ser tra-
tados con DES, sin embargo, estas lesiones habitual-
mente presentan fibrosis severa, por lo que no son 
buenos candidatos a DES, a excepción de las lesiones 
localizadas en recto, donde el riesgo de perforación es 
muy bajo2.

Tanto la REM como la DES están asociadas con 
porcentajes elevados de éxito (85 a 95%). Los porcen-
tajes de recurrencia generalmente oscilan entre el 10 
y el 30%, pero en la mayoría de los casos la recurren-
cia de los pólipos puede ser tratada con terapia endos-
cópica adicional5.

En un metaanálisis de 50 estudios con 6,679 pólipos 
correspondientes a 6,442 pacientes, las tasas de éxito 
de la resección endoscópica de los pólipos fueron del 
96%. Se detectó cáncer invasor en el 8% de los póli-
pos. Un total de 543 pacientes (8%) fueron sometidos 
a cirugía después de la resección endoscópica. El 
motivo de la cirugía fue una resección incompleta en 
503 pacientes (93%) y por evento adverso en 31 pa-
cientes (6%). Se detectó recurrencia de los pólipos en 
el 14% de los pacientes y de cáncer invasor en el 2% 
de los pacientes durante el seguimiento. Entre los pa-
cientes que presentaron recurrencia de los pólipos, el 
90% fue manejado con tratamiento endoscópico 
adicional6.

Múltiples estudios han demostrado elevados porcen-
tajes de éxito de la DES con porcentajes bajos de re-
currencia después de la resección en bloque compa-
rada con la resección en fragmentos con la REM (0 a 
2% comparada con 6 a 14%)7.

Un metaanálisis de 97 estudios en los que se realizó 
DES estándar en más de 18,000 lesiones colorrectales 
reportó resección R0 (márgenes verticales y horizon-
tales libres de neoplasia) en el 83% (IC 96%: 80 a 85%) 
de los casos y porcentaje de recurrencia a 12 meses 
del 2% (IC 95%: 1 a 3%)8.

La colonoscopia de seguimiento después de la re-
sección endoscópica con DES ha sido recomendada 
un año después de la resección curativa en bloque, y 
en el caso de REM después de seis meses de la re-
sección, considerando los porcentajes de mayor recu-
rrencia local con esta última técnica9.

La cirugía está indicada cuando un cáncer invasor 
infiltra las capas más profundas de la submucosa 
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(sm2-sm3) o cuando hay invasión linfovascular y/o un 
cáncer pobremente diferenciado que infiltra la sm19.

Recomendación 6

–	La colocación de endoprótesis metálicas autoexpan-
dibles como método de paliación en neoplasias es-
tenosantes es una medida adecuada para evitar ci-
rugía derivativa como la colostomía. (Grado 1A)
Las indicaciones principales de las PMAE en CCR 

son el tratamiento paliativo de tumores irresecables del 
hemicolon izquierdo y como puente a la cirugía.

Tratamiento paliativo del cáncer de colon con 
prótesis metálicas autoexpandibles

En el ámbito paliativo las indicaciones de las PMAE 
están mejor definidas que en el ámbito potencialmente 
curativo. Los objetivos de las PMAE son el alivio de la 
obstrucción con una estancia intrahospitalaria corta, 
menor morbimortalidad y mejor calidad de vida. Las 
PMAE deben ser el tratamiento ideal para pacientes 
con obstrucción que no son adecuados para cirugía o 
que tienen un tumor irresecable o incurable por enfer-
medad metastásica con reducida esperanza de vida1.

Un metaanálisis2 comparó las PMAE con la cirugía 
para el tratamiento paliativo de la obstrucción maligna 
del hemicolon izquierdo, en términos de complicacio-
nes a corto y largo plazo, mortalidad a 30 días, estan-
cia intrahospitalaria y tasa de estomas. El éxito en el 
alivio de la obstrucción fue elevado en ambos grupos, 
aunque menor en el grupo tratado con PMAE (99.8 vs. 
93.1%; p < 0.001). En los pacientes tratados con PMAE, 
la estancia intrahospitalaria fue más corta (18.8 vs. 9.6 
días; p < 0.00001) y la mortalidad a 30 días fue signi-
ficativamente menor (4.2 vs. 10.5%; p = 0.01). El esto-
ma permanente fue menor en el grupo con PMAE 
(13 vs. 54%; p < 0.001). La tasa de complicaciones fue 
similar en ambos grupos (PMAE 34% vs. cirugía 38.1%; 
p = 0.60), pero las complicaciones relacionadas con 
las PMAE ocurrieron más tarde que las relacionadas 
con la cirugía (complicaciones tempranas: 13.7  vs. 
33.7%, p = 0.03; complicaciones tardías: 12.7  vs. 
32.3%, p < 0.0001). Esta evidencia es suficiente para 
ofrecer las PMAE como tratamiento paliativo.

Prótesis metálicas autoexpandibles como puente 
a cirugía

Aproximadamente el 8.29% de los pacientes con 
CCR presentan síntomas de obstrucción al momento 

del diagnóstico, y aproximadamente el 75% ocurren 
sobre el hemicolon izquierdo distal al ángulo esplénico3. 
La cirugía de urgencia es el tratamiento convencional, 
con una morbilidad del 45-50% y una mortalidad del 
15-20%4. Un metaanálisis que comparó la factibilidad 
y seguridad de las PMAE como puente a cirugía frente 
a la cirugía de urgencia demostró que las PMAE me-
joraban significativamente la tasa de anastomosis pri-
marias y disminuía la tasa de morbimortalidad. A dife-
rencia de la cirugía de urgencia, las PMAE no 
incrementaron el riesgo de fuga postoperatoria a nivel 
de la anastomosis5. La RM para anastomosis primaria, 
fuga de anastomosis, mortalidad y complicaciones me-
nores fueron: 2.56 (IC 95%: 1.79 a 3.66; p < 0.0001), 
1.12 (IC 95%: 0.55 a 2.30; p = 0.75), 0.51 (IC 95%: 0.26 
a 0.98; p = 0.04) y 0.65 (IC 95%: 0.45 a 0.93, p = 0.02) 
respectivamente5. En otras palabras, las PMAE alivian 
la obstrucción y mejoran la tasa de anastomosis pri-
maria sin incrementar el riesgo de otras 
complicaciones.

Sin embargo, aunque los beneficios a corto plazo de 
utilizar PMAE han quedado establecidos, existen estu-
dios que han originado preocupación sobre sus bene-
ficios a largo plazo y el impacto, desde el punto de 
vista oncológico, que pueden tener sobre el paciente. 
Un estudio reportó que la citoqueratina 20 del mARN 
fue más alta en pacientes que se sometieron a la in-
serción de una PMAE, y los autores sugirieron una 
posible relación con la dilatación y presión generada 
durante el procedimiento6. Sabbagh, et al.7 observaron 
que la invasión perineural y la invasión a ganglios lin-
fáticos era significativamente más frecuente después 
de colocar PMAE. Aunque esto es un factor para tomar 
en cuenta cuando se va a colocar una PMAE, aún 
queda por confirmarse si la inserción de una PMAE 
conduce a metástasis del tumor.

Un metaanálisis que comparó los resultados a largo 
plazo de la utilización de PMAE como puente a cirugía 
frente a cirugía de urgencias no observó diferencias 
estadísticamente significativas en la SG a tres y cinco 
años8 (OR: 0.85 [0.68-1.08] y OR: 1.04 [0.68-1.57], res-
pectivamente), SLP (OR: 0.96 [0.73-1.26] y OR: 0.86 
[0.54-1.36], respectivamente) y tasa de recurrencia lo-
cal (OR: 1.32 [0.78-2.23]). Los estomas permanentes 
fueron significativamente menores en el grupo con 
PMAE (OR: 0.49 [0.32-0.74]). En conclusión, con la 
evidencia disponible se puede decir que las PMAE 
como puente a cirugía son oncológicamente seguras. 
No obstante, y en espera de estudios futuros se sugie-
ren consideraciones para su utilización en estas cir-
cunstancias como: no llevar a cabo dilatación después 
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de colocar una PMAE9, y llevar a cabo la resección del 
tumor entre cinco y siete días después de colocar la 
prótesis10, ya que al menos Broholm, et al. demostraron 
una relación entre el paso de tiempo transcurrido entre 
la colocación de la PMAE y el riesgo de recurrencia 
(OR: 5.1; IC 95%: 1.6-5.8)11. De igual manera se sugiere 
tener una experiencia mínima de 20-30 casos antes de 
realizar procedimientos sin supervisión en casos de 
obstrucción aguda en los que se puede presentar per-
foración intestinal como complicación al procedimien-
to12. No se recomienda la colocación de PMAE en 
pacientes que tratados previamente con bevacizumab, 
ya que es un factor de riesgo para perforación 
intestinal9.

8. Cirugía oncológica. Metastasectomía

El CCR es la tercera causa mundial más común de 
cáncer en hombres y la segunda en mujeres, según 
datos de la OMS.

Hasta el 30% de los casos presentan enfermedad 
metastásica en el momento de su ingreso, siendo el 
hígado la localización más frecuente de las metástasis. 
La muerte generalmente es resultado de enfermedad 
metastásica. Se reporta en la literatura que hasta el 
50% de los pacientes desarrollará metástasis hepáti-
cas durante el curso de su enfermedad. El pronóstico 
de pacientes con metástasis hepáticas sin tratamiento 
es pobre, con una supervivencia media entre 5 y 12 
meses.

Hepatectomía

La hepatectomía es la única terapia con potencial 
curativo. Aproximadamente del 10 al 20% de los pa-
cientes con metástasis hepáticas aisladas son candi-
datos a resección hepática. La resección completa de 
las metástasis hepáticas se asocia a una superviven-
cia a cinco años superior al 50% en las series más 
modernas, y es curativa en aproximadamente el 20% 
de los pacientes (SLP de 10 años)1,2. Desafortunada-
mente a pesar de los avances en la estadificación del 
tumor y en las técnicas quirúrgicas, las recurrencias 
sistémicas extrahepáticas y/o locales hepáticas ocu-
rren en el resto de los pacientes, habitualmente entre 
12 y 18 meses después de la cirugía3. Aproximada-
mente la mitad de las recurrencias de CCR se limitan 
al hígado y aparecen de forma más temprana que las 
recurrencias extrahepáticas; estas últimas son princi-
palmente la afectación de ganglios linfáticos y de 
pulmones.

La mejoría de las técnicas de imagen preoperatorio, 
la selección de pacientes, el manejo perioperatorio y 
las quimioterapias regionales y sistémicas ha impactado 
en el pronóstico, y sin duda alguna han expandido los 
criterios de resecabilidad y mejorado la supervivencia 
en la última década.

Recomendación

–	Se consideran como criterios de resección: garanti-
zar una extracción de la pieza quirúrgica con márge-
nes microscópicamente (resección R0 más de 
1 mm), y enfermedad extrahepática resecable, pre-
servar un adecuado remanente hepático funcional y 
respetar los principios quirúrgicos de la cirugía he-
pática tradicional (adecuado aporte vascular, drenaje 
venoso y drenaje biliar). (Grado 4B)

–	Las metástasis colorrectales se consideran irresecables 
cuando anatómicamente es imposible su extracción por 
el compromiso vascular irreconstruible o cuando el vo-
lumen del hígado remanente es menor al recomendado 
según el paciente, a pesar de haber realizado manio-
bras de hipertrofia, y, por tanto, con alto riesgo de insu-
ficiencia hepática. Otro criterio de irresecabilidad es la 
enfermedad extrahepática irresecable. (Grado 4B)
Es necesario garantizar un volumen mínimo de híga-

do remanente, adecuado para un buen funcionamiento 
que evite la aparición de insuficiencia hepática posqui-
rúrgica y la muerte. En general, se acepta que en los 
pacientes oncológicos se deje un volumen residual 
funcional de más del 20%, cuando el parénquima he-
pático se considera sano, de más del 30%, cuando ha 
habido QT previa, y de más del 40% cuando existe 
alguna hepatopatía crónica4,5.

Tipos de cirugía

Existen dos tipos de resección, la anatómica y la 
preservadora de parénquima. En varios estudios se ha 
demostrado que el tipo de resección no influye en for-
ma importante en el pronóstico del paciente6,7. No obs-
tante, las que preservan el parénquima se asocian con 
menores tasas de sangrado y de complicaciones que 
las resecciones anatómicas; además, la preservación 
de más parénquima sano es esencial para la función 
hepática postoperatoria8-10.

Recomendación

–	Siempre que sea posible se preferirá la cirugía con-
servadora de parénquima, ya que asegura la función 
hepática postoperatoria y permite la aplicación de 
más estrategias hepáticas en caso de recurrencia, 
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mostrando beneficio en la SLP y probablemente en 
la SG. (Grado 2B)

–	Cualquier paciente con metástasis hepáticas y/o 
pulmonares limitadas debe considerarse candidato 
para una posible resección y debe ser evaluado desde 
su diagnóstico con estudios adecuados (TC multifásica 
o RM dinámica) por un cirujano con experiencia, ya que 
no existen criterios que permitan distinguir entre aque-
llos pacientes para los cuales es adecuado un trata-
miento paliativo y aquellos para quienes es apropiado 
un tratamiento potencialmente curativo. (Grado 4B)
La terapia sistémica administrada con el fin de con-

vertir las metástasis colorrectales técnicamente no re-
secables se denomina terapia de conversión y ofrece 
los mejores medios para «convertir» enfermedad me-
tastásica no resecable a resecable11. Además, aunque 
los tiempos de supervivencia son ligeramente más cor-
tos para los pacientes con CCRm (cáncer colorrectal 
metastásico) que se someten a una terapia de conver-
sión seguida de cirugía que, para los pacientes con 
enfermedad inicialmente resecable, son mucho mejores 
que si no se realizara la resección en absoluto11,12.

Volumen hepático funcional residual

Garantizar un adecuado volumen funcional residual 
es importante durante la planificación de un procedi-
miento quirúrgico que involucre la resección hepática 
en cualquier proporción. Su cálculo se hace mediante 
volumetría hepática por RM o TC, que permiten la re-
construcción tridimensional del hígado residual futuro 
y su comparación con el volumen total hepático, lo que 
da como resultado un porcentaje. Este porcentaje será 
la guía para definir la posibilidad o imposibilidad de 
practicar la resección quirúrgica.

Recomendación

–	El volumen funcional residual necesario, cuando el 
parénquima hepático está sano, debe ser de, por lo 
menos, el 20%; cuando el parénquima está sano 
pero va a someterse a QT, se requiere un remanente 
hepático de más del 30%, y cuando el hígado es 
cirrótico, se requiere un volumen funcional residual 
de más del 40%13. (Grado 4B)

Métodos de hipertrofia hepática

La embolización o la ligadura portal se pueden prac-
ticar mediante cirugía abierta o por vía percutánea y 
facilitan la hipertrofia suficiente para proceder a la ciru-
gía en el 85% de los casos14,15. La hipertrofia calculada 

del remanente hepático es del 12% del volumen total 
hepático o del 37% del volumen funcional residual en 
cuatro a ocho semanas16,17. La partición hepática, que 
consiste en individualizar quirúrgicamente ambos lóbu-
los hepáticos, permite separar el flujo portal de cada uno 
de ellos y evita la circulación intraparenquimatosa, lo 
cual aumenta la tasa de hipertrofia hepática deseada 
de manera más efectiva en pacientes seleccionados.

La hepatectomía por etapas, descrita por Adam, et 
al. en el 200018, es una modalidad quirúrgica recomen-
dada para tumores irresecables con metástasis hepá-
ticas bilobares. En la primera cirugía se reseca la ma-
yor cantidad posible de metástasis, evitando la 
disfunción hepática postoperatoria. La segunda hepa-
tectomía se decide con base en la regeneración hepá-
tica y la posibilidad de resecar las lesiones restantes, 
habiendo hecho control tumoral con QT entre ambas 
cirugías19. La combinación de embolización portal con 
hepatectomía por etapas ha demostrado buenos resul-
tados. En la primera cirugía se realiza la embolización 
portal del segmento más comprometido y la resección 
de las metástasis del futuro remanente hepático para 
evitar la progresión tumoral, y en un segundo tiempo 
quirúrgico, cuatro a seis semanas después, la resec-
ción de las lesiones restantes.

Recientemente se ha combinado la embolización 
portal con la partición hepática en el contexto de una 
hepatectomía por etapas, alcanzándose una importan-
te hipertrofia del remanente hepático, del 61 al 93%, 
en 9 a 14 días20. La principal desventaja de este mé-
todo es la gran morbilidad que se presenta y, por ende, 
la selección de los pacientes debe ser cuidadosa para 
garantizar buenos resultados y debe realizarse en cen-
tros con experiencia.

Recomendación

–	La embolización o la ligadura portal se pueden prac-
ticar mediante cirugía o por vía percutánea. Se debe 
contar con estudio tomográfico multifásico cuatro a 
seis semanas después del procedimiento. Es necesa-
rio realizar volumetría ajustada a la superficie corporal 
(Vauthey) y llevar a segundo tiempo quirúrgico en el 
momento idóneo decidido por el equipo multidiscipli-
nario. En caso de falla en hipertrofia, considerar rea-
lización de partición hepática u otra estrategia de hi-
pertrofia en un centro con experiencia. (Grado 2B)

Técnicas ablativas

La ablación consiste en destruir el tumor hepático 
sin resecarlo. En la ablación local se induce necrosis 
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tumoral mediante la transmisión de energía térmica 
directamente al tejido tumoral.

Se han descrito múltiples técnicas para el manejo 
ablativo de las metástasis hepáticas y la más frecuen-
temente utilizada es la ablación por radiofrecuencia y 
microondas.

Recomendación

–	Todos los pacientes con lesiones susceptibles de 
manejo quirúrgico deben ser sometidos a cirugía, 
reservando las terapias ablativas únicamente para 
aquellos que por sus condiciones clínicas no pueden 
ser operados, o para aquellos pacientes cuyas lesio-
nes se localicen profundamente en el parénquima 
hepático y sean de tamaño pequeño, en número me-
nor de 3 e idealmente menores a 2.5 cm y que re-
quieran procedimientos quirúrgicos complejos para 
su resección con pérdida de gran cantidad de parén-
quima hepático sano; en este último grupo de pacien-
tes se puede acompañar con la resección quirúrgica 
de otras lesiones a las cuales, por su localización, se 
puede acceder más fácilmente21. (Grado 2B)

Secuencia de manejo en colon

Se han propuesto numerosos abordajes para el tra-
tamiento en estos casos.

El abordaje tradicional o clásico consiste en la re-
sección quirúrgica del tumor primario en un primer 
tiempo quirúrgico y posteriormente QT, para proceder 
a la resección de las lesiones hepáticas en un segundo 
tiempo quirúrgico, tres a seis meses después. El tumor 
primario se debe resecar de manera temprana, consi-
derando que es el foco de las metástasis y los sínto-
mas del paciente, para evitar la progresión de la 
enfermedad.

La principal desventaja de esta secuencia terapéuti-
ca es que permite la progresión de las metástasis 
hepáticas, las cuales pueden tornarse irresecables, 
particularmente cuando se presentan complicaciones 
en el primer acto quirúrgico que impidan el inicio tem-
prano de la QT. Este esquema podría reservarse para 
los pacientes en los cuales el tumor primario se en-
cuentra sintomático o presenta alguna complicación.

El abordaje simultáneo consiste en la resección de 
la lesión tumoral primaria y de las metástasis hepáticas 
en un mismo acto quirúrgico, seguida de QT. Permite 
la resección temprana de ambas lesiones, impidiendo 
el retraso quirúrgico, particularmente de la lesión me-
tastásica22, y permite el inicio temprano de la QT para 
mejorar el pronóstico oncológico.

Su principal desventaja es el aumento de la 
morbimortalidad postoperatoria, al someter al paciente 
a dos procedimientos quirúrgicos en el mismo acto23-26. 
Esto es principalmente cierto cuando ambas cirugías 
se consideran mayores.

La estrategia inversa, propuesta por Mentha, et al. 
en el 2008, consiste en administrar inicialmente tres a 
seis ciclos de QT sistémica, seguidos por la resección 
de las metástasis hepáticas y, posteriormente, en un 
segundo tiempo quirúrgico, resecar el tumor primario, 
y siempre con QT durante el intervalo entre ambas 
cirugías27. Su postulación se basa en que el pronóstico 
está determinado por la posibilidad de resecar las me-
tástasis y no por la progresión del tumor primario o sus 
complicaciones potenciales.

La principal desventaja de este método es que po-
dría permitir la progresión tumoral primaria y sus sub-
secuentes complicaciones. Sin embargo, por un lado 
se ha demostrado que cuando se administra QT neo-
adyuvante se disminuye el tamaño de la lesión primaria 
y se evita su progresión28, y por otro, cuando el tumor 
primario es asintomático y se inicia este esquema, más 
del 90% de los pacientes no desarrollan complicacio-
nes asociadas con la lesión primaria.

Por esta razón, la estrategia inversa se considera el 
tratamiento de elección en pacientes con cáncer de 
colon con metástasis hepáticas, en el que el tumor 
primario es asintomático y las lesiones hepáticas son 
resecables, limítrofes o, incluso, irresecables29.

En 2008 Grundmann, et al. propusieron una modifi-
cación al esquema de Mentha, ya que consideraron 
que los pacientes con lesiones hepáticas resecables 
desde un inicio no se benefician de la QT neoadyuvan-
te30. Se considera que los pacientes con metástasis 
pueden ser sometidos inmediatamente a cirugía hepá-
tica de predominio menor y posteriormente el manejo 
del primario.

A pesar de las diferentes estrategias propuestas, en 
algunos estudios comparativos se ha demostrado una 
supervivencia equivalente entre los diferentes esque-
mas terapéuticos, siempre y cuando se logren imple-
mentar totalmente31.

Recomendación

–	Para seleccionar la mejor secuencia y estrategia 
para cada paciente, se debe reevaluar en contexto 
multidisciplinario, considerar factores fundamentales 
que correspondan a sus características clínicas, pa-
tológicas y de respuesta a tratamiento, y se debe 
seleccionar aquella que permita la posibilidad de 
llevar a cabo la estrategia planeada por completo 
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consiguiendo resección de toda la enfermedad. De 
esta forma, la recomendación para un abordaje tra-
dicional sería la presencia de un tumor primario sin-
tomático o complicado. Cuando el tumor primario es 
asintomático y el paciente se encuentra en condicio-
nes clínicas adecuadas para practicar simultánea-
mente los procedimientos, esta sería la mejor opción, 
siempre que ambos procedimientos no sean consi-
derados como mayores; en este caso, se recomien-
da un abordaje reverso modificado, si la lesión es 
resecable desde un inicio, o uno reversa, si es po-
tencialmente resecable32, (Grado 4B) (Tabla 8.1).

Secuencia de manejo del paciente con 
cáncer rectal con metástasis hepáticas 
sincrónicas

El cáncer de recto presenta diferencias significativas 
en cuanto a su origen embriológico y carcinogéne-
sis33,34. Por definición, la cirugía rectal, sobre todo en 
tumores voluminosos, se considera un procedimiento 
mayor35, por lo que el manejo de los casos que se 
presentan con enfermedad hepática sincrónica es con-
trovertido36. Como en el resto de los subsitios del co-
lon, existen tres opciones de tratamiento principales 
para el manejo de la enfermedad sincrónica:

–	Abordaje tradicional, con resección del tumor primario 
seguido de algún manejo adyuvante y posteriormente 
resección de las metástasis hepáticas (Tabla 8.2).

–	Abordaje simultáneo, en el cual en la misma inter-
vención se aborda el tumor primario rectal y las le-
siones secundarias hepáticas. La ventaja teórica de 
esta técnica es mejorar la experiencia para el pa-
ciente al evitar, potencialmente, una intervención y 
prevenir la progresión de las metástasis hepáticas 
durante la recuperación de la cirugía del tumor pri-
mario sobre todo en caso de complicaciones34,35.

–	Abordaje retrógrado o «hígado primero», abordando 
inicialmente las lesiones hepáticas y posteriormente 
el tumor primario, ya sea con QT antes o después 
de cualquiera de estas intervenciones22.
Los tumores de recto, sobre todo los profundos, se 

benefician del uso de RT preoperatoria, ya que reduce 
más del 50% el riesgo de recurrencia local incluso con 
escisión mesorrectal25, lo que añade la necesidad de 
agregar este tratamiento con o sin RT. En cuanto a la 
carga tumoral los pacientes pueden dividirse en cuatro 
grupos:

Recomendación

–	En el grupo de pacientes fácilmente resecables con-
sideramos adecuado cualquier plan de tratamiento 

Tabla 8.1. Secuencia de manejo en colon

Diagnóstico Hallazgos Resecable o irresecable Tratamiento primario Terapia adyuvante

Colonoscopia
Tele de tórax
Tomografía 
abdominopélvica
BHC, QSC, ACE
Determinación 
panel molecular
Biopsia Trucut si 
existe indicación
PET‑CT
Evaluación 
multidisciplinaria

Enfermedad 
sincrónica 
hepática y/o 
pulmonar

Resecable

Cirugía hepática menor

Cirugía hepática mayor 
con factores 
pronósticos adversos

1 Colectomía con resección 
hepática y/o pulmonar
2 Neoadyuvancia 
(2‑3meses)‑colectomía‑adyuvancia

‑ QT
‑ Adyuvancia‑observación

Evaluación desde 
inicio por equipo 
multidisciplinario y 
la respuesta por el 
mismo equipo 

Potencialmente 
resecable

1 Terapia sistémica‑ Reevaluación 
para conversión cada 2‑3 
meses (equipo multidisciplinario)
Resecable, valorar resección 
clásica, simultánea o reversa de 
acuerdo con respuesta

Continuar con QT

No obstructiva Quimioterapia

Obstrucción Resección colónica
Colostomía

QT

ACE: Antígeno carcinoembrionario; BHC: Citometría hemática; QSC: Quiste sacrocoxígeo; QT: quimioterapia; PET‑CT: tomografía por emisión de positrones‑tomografía 
computarizada.
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que pueda alcanzar la condición de no evidencia de 
enfermedad. Si el tumor primario es pequeño, sobre 
todo candidato a escisión local, un abordaje simul-
taneo podría ser adecuado. (Grado 1C)

–	Es deseable iniciar con QT en enfermedad hepática 
de mal pronóstico o incierto, tanto resecable como 
marginalmente resecable y tumor primario poco vo-
luminoso o asintomático36. (Grado 2A)

–	Cuando se obtenga la mejor respuesta posible, pro-
ceder a la resección hepática y posteriormente ini-
ciar el manejo del recto de la forma habitual, con 
QT-RT o RT seguida del procedimiento quirúrgico 
radical necesario34. (Grado 4B)

–	En enfermedad rectal voluminosa sin compromiso 
hepático apremiante podría iniciarse con QT-RT o 
RT seguida del procedimiento quirúrgico radical ne-
cesario y posteriormente manejo de la enfermedad 
hepática mediante QT seguida de cirugía hepática y 
QT posterior hasta completar el manejo. (Grado 4B)

Consideraciones especiales

Re-resección en enfermedad recurrente

A medida que las indicaciones para la resección he-
pática se expanden, más pacientes se presentan con 
enfermedad recurrente. Se deben considerar cuidado-
samente las resecciones adicionales en este contexto.

El principio de resección se mantiene como en la ci-
rugía hepática primaria, es decir, toda enfermedad re-
currente puede resecarse y se conservará un volumen 
hepático suficiente después de la resección. (Grado 4B)

Como resultado, la resección solo se puede ofrecer 
en una proporción limitada de pacientes. Aquellos in-
dividuos con carga tumoral limitada son los más ade-
cuados para repetir procedimientos37. Además, existe 
una mayor necesidad de metastasectomías o ablación 
en lugar de resecciones anatómicas, ya que un segun-
do o tercer procedimiento pudiera considerarse38. Si la 
enfermedad no puede ser resecada quirúrgicamente, 

Tabla 8.2. Secuencia de manejo del paciente con cáncer rectal con metástasis hepáticas sincrónicas

Diagnóstico Hallazgos Tratamiento primario Tratamiento primario 
continuo 

Terapia 
adyuvante 

Biopsia
Revisión patológica
Colonoscopia
Tele de tórax
TC abdominopélvica ACEUS 
endorrectal o RM con panel molecular
PET‑CT no sistemática Evaluación 
multidisciplinaria 

Resecable QT (2‑3 meses)
Cirugía, considerar solo si 
es cirugía hepática menor

Resección clásica, reversa, 
simultánea 

QT 

Irresecable Sintomático
Valorar resección, 
colostomía o stent
Asintomático: QT 

Respuesta
Considerar cirugía 
(clásica, reversa, simultánea) 

Considerar QT
Observación 

PET‑CT: tomografía por emisión de positrones‑tomografía computarizada; QT: quimioterapia; RM: resonancia magnética; TC: tomografía computarizada.

Tabla 8.3. Guías ESMO en función del tratamiento y objetivos 

Grupo Presentación clínica Objetivo tratamiento Seguimiento 

0 Lesiones resecables hepático/pulmonar. Busca R0 Intento curativo
Disminuir recurrencia 

Observación vs. QT sistémica 

1 Hígado/pulmón únicamente
a) Resecable después de QT
b) Enfermedad locorregional
c) Comorbilidades (edad) 

Máxima reducción de tumor 
Cirugía 

QT 

2 Múltiple metástasis con: rápida progresión, rápido 
deterioro, comorbilidades 

Buscar máxima reducción
QT 

QT 

3 Múltiples metástasis/sitios con: No opción a resección. 
Sin sintomatología mayor, deterioro rápido
Comorbilidad 

QT paliativa
Buscar toxicidad mínima 

Soporte médico, QT 
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estos pacientes pueden ser considerados para la abla-
ción percutánea con RFA (ablación por radiofrecuen-
cia) o MWA, lo que resultará en la mayor conservación 
del parénquima hepático. (Grado 2B)

Resección en el contexto de metástasis 
pulmonares

La presencia de metástasis pulmonares no impide la 
resección hepática, pudiéndose alcanzar tasas de super-
vivencia superiores al 50% después de la metastasecto-
mía pulmonar39,40. De manera análoga a las metástasis 
sincrónicas, en presencia de enfermedad pulmonar y 
hepática, se puede considerar la posibilidad de una pri-
mera resección pulmonar o primero abordar el hígado.

Las opciones para tratar la enfermedad pulmonar inclu-
yen resección abierta o asistida por vídeo, o RFA percu-
tánea41,42. Los procedimientos asistidos por vídeo son más 
adecuados para lesiones periféricas inferiores a 15  mm 
que no requieren una lobectomía mayor. (Grado 4B)

La resección simultánea de metástasis hepáticas y 
pulmonares es claramente posible, pero aumenta el ries-
go perioperatorio. Se pueden realizar resecciones repe-
tidas en caso de recurrencia tardía43-45. La presencia de 
enfermedad extrahepática está asociada a peor super-
vivencia, siendo imprescindible una cuidadosa selección 
del paciente por el elevado riesgo de recurrencia46,47.

9. Cirugía oncológica. Cirugía de recto

Tratamiento quirúrgico del cáncer de recto

La determinación del tratamiento quirúrgico óptimo 
en un paciente con cáncer de recto es un proceso 
complejo. La decisión del tipo de intervención está 
relacionada con el intento primario de curar o de al-
canzar una adecuada paliación para mejorar la calidad 
de vida, incluyendo la probabilidad de mantener o res-
taurar la función anal (continencia y preservación de 
las funciones genitourinarias), siempre con el objetivo 
de disminuir al máximo la probabilidad de recurren-
cia11. (Grado B, nivel de evidencia 2A)

El tratamiento primario para los pacientes con cáncer 
de recto es la resección quirúrgica del tumor primario. 
El tratamiento quirúrgico varía de acuerdo con los si-
guientes tres aspectos:
1.	Localización del tumor.
2.	Estadio de la enfermedad.
3.	La presencia o ausencia de características de alto 

riesgo (márgenes con compromiso tumoral, invasión 

linfovascular, invasión perineural y tipo histológico 
pobremente diferenciado).
Existe una variedad de métodos quirúrgicos para el 

tratamiento del tumor primario en el recto, dependien-
do de la localización y extensión de la enfermedad, que 
incluyen:
a)	Polipectomía, mucosectomía.
b)	Excisión local transanal.
c)	Microcirugía endoscópica transanal.

O procedimientos más invasivos como:
a)	Resección anterior baja.
b)	Protectomía con EMT (excisión mesorrectal total), 

con anastomosis coloanal (RIE).
c)	Resección abdominoperineal.

Tratamiento por etapas

Etapa 0. Tis N0 M0

Las opciones de tratamiento estándar del cáncer de 
recto en estadio 0 son las siguientes:
–	Polipectomía o cirugía. Dependerá del tamaño y el 

diagnóstico (in situ) y si se puede dar un adecuado 
margen.

Etapa 1. T1-T2 N0 M0

Se describen tres opciones:
1.	Excisión local.
2.	Resección anterior baja.
3.	Resección abdominoperineal.

Excisión local transanal

Son candidatos aquellos pacientes con las siguien-
tes condiciones:
1.	T1 N0
2.	Tumor menor de 3 cm.
3.	Adenocarcinoma bien a moderadamente diferenciado.
4.	Situado a menos de 8 cm del margen anal.
5.	Menos del 30% de la circunferencia.
6.	Móvil.
7.	No invasión vascular ni perineural.

La cirugía endoscópica transanal tiene las mismas 
indicaciones que la excisión local transanal, con la sal-
vedad que sean lesiones más proximales. En ambas 
deberá realizarse una excisión completa perpendicular 
a través de la pared intestinal hasta la grasa perirrectal. 
El margen requerido es > 3  mm y deberá evitarse la 
fragmentación de la pieza quirúrgica.
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Las indicaciones para una cirugía más radical son:
–	Margenes positivos.
–	 Infiltración linfovascular.
–	Tumores pobremente diferenciados.
–	 Invasión por debajo de la submucosa (sm3)2,3. (Gra-

do B, nivel de evidencia 4)
Existen reportes de manejo no quirúrgico radical en 

pacientes con características de alto riesgo, con QT (5 
fluorouracilo [5-FU] + RT con 45 Gy), con seguimiento 
a 7.3 años, y SLP a cinco años del 94%, supervivencia 
libre de recurrencia local de 98% y SG del 98%4. (Gra-
do B, nivel de evidencia 2B)

Estos abordajes no son manejo estándar para tumo-
res T25 (Grado C, nivel de evidencia 4), solo para tu-
mores T1.

Las ventajas de la cirugía transanal son:
–	Morbilidad mínima.
–	Conservación del esfínter.
–	Recuperación rápida posquirúrgica1-5. (Grado B, ni-

vel de evidencia 2A) (Grado B, nivel de evidencia 3B)
Las limitaciones de la cirugía transanal son:
Ausencia de estadificación de los ganglios linfáticos6 

(Grado C, nivel de evidencia 4) que permitiría decisio-
nes más precisas respecto a la adyuvancia.

La excisión parcial o total de estas lesiones se puede 
realizar con éxito con escisión local o microcirugía transa-
nal endoscópica y cirugía mínima invasiva transanal, que 
corresponden a los avances más recientes del armamen-
tario quirúrgico y permiten mejorar la visualización y ac-
ceso al recto proximal7. (Grado B, nivel de evidencia 2B)

Cirugía transabdominal

Los pacientes que no son candidatos a tratamiento 
local deberán ser manejados con cirugía transabdomi-
nal, destacando las siguientes técnicas:
–	Resección anterior baja. Con resección quirúrgica 

amplia con disección vascular hasta el nacimiento de 
la arteria mesentérica inferior en la aorta y la realiza-
ción de una anastomosis colorrectal o coloanal.

–	Resección abdominoperineal. La resección quirúrgi-
ca amplia con resección abdominoperineal se utiliza 
para lesiones del recto inferior que son demasiado 
distales con afectación de los esfínteres como para 
permitir una resección anterior baja.

Lesiones de tercio superior y medio T2 y T3 N0

Las lesiones de tercio superior y medio T2 y T3 N0 
deberán ser manejadas con resección anterior baja 
con escisión mesorrectal total, que facilita la 

linfadenectomia adecuada y mejora la probabilidad 
para alcanzar margen circunferencial negativo.

La resección abdominoperineal con EMT debe ser 
realizada cuando el tumor involucra directamente el 
esfínter anal o el músculo elevador del ano.

La cirugía transanal con excisión mesorrectal total o 
laparoscópica puede ser utilizada para las lesiones T2 
T3 N0 de tercio inferior de recto.

Las lesiones de cualquier T con N1 se centrarán en 
el manejo neoadyuvante con QT/RT, y serán llevadas 
a tratamiento complementario con cirugía posterior a 
la neoadyuvancia.

Quimioterapia-radioterapia preoperatoria

De acuerdo con los resultados de varios estudios, la 
QT-RT preoperatoria se convirtió en el tratamiento es-
tándar para los pacientes con enfermedad en estadios 
clínicos T3-T4 o que tienen compromiso ganglionar8. 
(Grado A, nivel de evidencia 1A)

10. Cirugía oncológica. Quimioterapia 
intraperitoneal hipertérmica y robótica

Cirugía de mínima invasión en cáncer de 
colon y recto

La incorporación de cirugía de mínima invasión en 
cáncer de colón ha permitido el abordaje de casos con 
mayor complejidad quirúrgica, con beneficios para el 
paciente y con resultados oncológicos equivalentes a 
la cirugía abierta1. Esta cirugía incluye laparoscopia y 
cirugía robótica, siendo ambos aceptados como trata-
miento del cáncer de colón.

La cirugía laparoscópica presenta ventajas tales 
como incisiones reducidas, reducción del dolor posto-
peratorio y por tanto menor uso de opioides, menor 
estancia hospitalaria, tiempos de recuperación cortos 
y menor sangrado postoperatorio.

La cirugía robótica ofrece las mismas ventajas que la 
cirugía laparoscópica y añade visualización 3D, visualiza-
ción en 10X, precisión y exactitud en tiempo real, mayor 
confort para el cirujano, ampliación de rangos de movi-
miento, detección y filtro del temblor y movimientos del 
cirujano. Todo esto permite el abordaje quirúrgico de mí-
nima invasión de casos de mayor complejidad que de otra 
forma se ofrecerían solo por técnica abierta2 (Fig. 10.1).

Una de las limitantes para utilizar las técnicas de 
mínima invasión son la incapacidad para tolerar la po-
sición, el neumoperitoneo y las propias de la 
anestesia3.
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En cuanto al cáncer de recto, existen publicaciones 
recientes que alertan sobre el uso de mínima invasión 
para casos que fueron llevados a QT neoadyuvante4.

En el estudio ACOSOG Z60515, los pacientes con 
cáncer de recto en estadios I y II que fueron llevados 
a cirugía de mínima invasión posterior a QT-RT 
neoaduyuvante mostraron resultados inferiores en la 
pieza quirúrgica comparados con aquellos que fueron 
operados con técnica tradicional (abierta). Están pen-
dientes los resultados oncológicos finales, por lo que 
mientras no se publiquen los hallazgos definitivos, el 
uso de mínima invasión en cáncer de recto deberá 
individualizarse de acuerdo con la respuesta al trata-
miento neoadyuvante y la experiencia del centro 
hospitalario.

Quimioterapia intraperitoneal hipertérmica 
en cáncer de colon

Se debe considerar que hasta el 8% de los pacientes 
con cáncer de colon primario y hasta el 25% con en-
fermedad recurrente desarrollarán metástasis confina-
da al peritoneo. La carcinomatosis peritoneal se asocia 
a un importante decremento en la supervivencia de los 
pacientes6.

La cirugía citorreductora (CRS) y la QT intraperito-
neal hipertérmica (HIPEC) se han establecido como 
alternativas en el tratamiento de estos pacientes. Múl-
tiples estudios han demostrado beneficio respecto a la 
supervivencia de estos pacientes comparados con la 
terapia estándar basada en QT, pudiendo alcanzarse 
supervivencias del 25 al 50% a cinco años7.

Figura 10.1. Cirugía de mínima invasión en cáncer de colón y recto.

Tabla 10.1. Características de la escala PSDSS 
(Peritoneal Surface Disease Severity Score)
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Los factores pronósticos asociados a una mejor super-
vivencia son la citorreducción completa y la histología 
favorable. La localización más frecuente de recurrencia 
es la peritoneal, observada en el 80% de los pacientes 
con un tiempo medio para su aparición de 33 meses.

Los factores pronósticos de mayor peso en la recu-
rrencia son el estado ganglionar del tumor primario, el 
índice de carcinomatosis peritoneal, la presencia de 
complicaciones postoperatorias y la citorreducción 
incompleta8.

El objetivo de la CRS es la eliminación de las células 
resistentes favoreciendo la circulación sanguínea, lo 
que a su vez mejora la perfusión del citotóxico y esti-
mula la proliferación del ciclo celular.

La QT intraperitoneal pretende tratar toda la enfer-
medad microscópica, que está condicionada a una 
mejor penetración tisular por difusión y convección, lo 
que a su vez implica mayor acumulación del fármaco 
en el interior de la célula tumoral. De esta forma se 
pretende obtener concentraciones intraperitoneales 
más elevadas que las plasmáticas9.

La escala PSDSS (Peritoneal Surface Disease Se-
verity Score) nos ayuda a determinar el candidato ideal 
para CRS. Dicha escala toma en consideración los 
síntomas, índice de carcinomatosis y la histología del 
tumor primario. Divide la gravedad de la enfermedad 
en cuatro etapas dependiendo del puntaje, en donde 
solo las etapas I y II son candidatas a tratamiento qui-
rúrgico, en la etapa III se considera la QT para la eva-
luación de la respuesta y en la etapa IV el tratamiento 
es paliativo (Tabla 10.1)10.

En el cáncer de colon con diseminación peritoneal 
se debe considerar si el paciente presenta carcinoma-
tosis peritoneal con enfermedad a distancia y/o PSDSS 
3 o 4, en cuyo caso se debe considerar tratamiento 
sistémico.

Dentro de las características clínicas se debe 
considerar11:
–	Ausencia de metástasis extraabdominales.
–	Ausencia de obstrucción ureteral.
–	Ausencia de obstrucción biliar.

En el caso de enfermedad peritoneal sin enfermedad 
extraabdominal se valorará tratamiento quirúrgico con 
CRS e HIPEC tomando en cuenta un índice de carci-
nomatosis peritoneal menor de 20 (los mejores candi-
datos serán los que presenten índice de carcinomato-
sis de Sugarbaker menor de 20 puntos y un PSDSS 1 
o 2). El índice de carcinomatosis peritoneal descrito 
desde 1993 por Sugarbaker ha sido validado y se con-
sidera estándar actualmente para evaluar el grado de 
metástasis peritoneales de cada paciente.

El fármaco de elección será la mitomicina C a 
30 mg/m2 con una dosis límite de 50 mg. Se adminis-
trará el 50% de la dosis al inicio de la infusión y el 50% 
restante a los 30 minutos, con un tiempo total de ad-
ministración de 90  minutos. La solución a considerar 
dependerá de la disponibilidad del centro hospitalario. 
No se debe utilizar oxaliplatino.

El uso de la hipertermia favorece la penetración del 
citotóxico y condiciona:
–	 Incremento de la toxicidad de los agentes de QT.
–	Aumenta el flujo sanguíneo, lo que condiciona un 

incremento en la sensibilidad del tumor a la QT.
–	 Incrementa la penetración en tumores sólidos.

La técnica recomendada en HIPEC es la cerrada, ya 
que ayuda a alcanzar la temperatura de 43 °C y a man-
tenerla constante, así como la distribución intraabdomi-
nal y disminuye la exposición del personal de salud12.

La citorreducción con HIPEC está indicada solo en 
aquellos pacientes bien seleccionados, ya que la supervi-
vencia dependerá del puntaje de la escala PSDSS, siendo 
en la etapa I de 86 meses, en la etapa II de 43 meses, en 
la etapa III de 29 meses y en la etapa IV de 28 meses.

11. Biología molecular

Las pruebas moleculares para seleccionar terapias 
convencionales y dirigidas para pacientes con CCR 
han sido el foco de numerosos estudios recientes y 
actualmente se ha convertido en una práctica estándar 
para el tratamiento. Los laboratorios de patología mo-
lecular y las agencias regulatorias se enfrentan al reto 
de proporcionar resultados de forma rápida y eficiente. 
Realizar biomarcadores moleculares implica la selec-
ción del ensayo adecuado, el tipo de muestra, el mo-
mento en el que se debe realizar la prueba y el tiempo 
oportuno de entrega de resultados.

Consideraciones preanalíticas

La estandarización del procesamiento de tejidos para 
pruebas de biología molecular en pacientes con CCR 
continúa siendo un reto. Las muestras obtenidas a partir 
de tejidos fijados en formol y conservados en parafina 
son adecuadas para realizar pruebas de biomarcadores 
moleculares en CCR. Sin embargo, el tiempo desde la 
obtención del tejido hasta que es colocado en el fijador 
debe reducirse, en la medida de lo posible, para prevenir 
la degradación de proteínas y ácidos nucleicos que pue-
de ocurrir durante la isquemia fría1. La fijación en formol 
amortiguado al 10% es, generalmente, adecuada para 
cualquier procedimiento de análisis de proteínas, ARN y 
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ADN. Idealmente, el tejido se debe fijar entre 6 y 48 ho-
ras2. El uso de otras muestras (p. ej., citologías) requiere 
validación adicional. Las muestras de tejido con metás-
tasis o recurrencias de CCR son ideales para realizar 
biomarcadores moleculares con fines de tratamiento, sin 
embargo, si este tejido no está disponible, se pueden 
utilizar muestras del tumor primario3.

La biopsia líquida utiliza suero o plasma para eva-
luación de recidiva tumoral, principalmente. La natura-
leza no invasiva de este enfoque (monitoreo por medio 
de pruebas de sangre) ofrece un gran potencial para 
uso clínico. Sin embargo, en la actualidad, la aplicación 
práctica de los ensayos de biopsia líquida requiere 
validación sólida y estudios adicionales para determi-
nar su utilidad clínica4.

Recomendación 1

–	La fijación del tejido debe ser con formol amortigua-
do al 10%. (Grado 5A)

–	La fijación del tejido no debe ser menor a 6 horas ni 
exceder 48 horas. (Grado 4A)

–	Los cortes de tejido para las pruebas de biomarca-
dores deben realizarse inmediatamente antes del 
análisis. (Grado 4A)
El médico patólogo desempeña un papel central en la 

realización de biomarcadores, ya sea que realice las 
pruebas en forma local o se envíen a un laboratorio de 
referencia acreditado. En ambos casos, es necesario 
que seleccione las áreas de tumor, tomando en cuenta 
la calidad y cantidad de la muestra (> 30% de tumor 
viable) y que se excluyan zonas de necrosis, hemorragia 
o tejido colónico normal5. En muestras con bajo porcen-
taje de células neoplásicas, es posible que el patólogo 
seleccione en la laminilla y bloque de parafina las áreas 
más adecuadas para enriquecer el contenido de células 
neoplásicas en el estudio molecular. Esta información 
se debe documentar en el informe de biomarcadores.

La referencia de tejido de laboratorios de patología 
quirúrgica a centros de referencia de patología molecu-
lar se debe realizar de forma oportuna. Se sugiere que 
el 90% de los especímenes deben enviarse en tres días 
hábiles y, en el laboratorio de referencia, el tiempo de 
respuesta para estas pruebas debe ser menor a 10 días 
hábiles6. Los laboratorios de biología molecular deben 
utilizar metodologías validadas para biomarcadores 
moleculares de CCR de acuerdo con las mejores prác-
ticas de laboratorio7. Es indispensable que el laborato-
rio de patología molecular incorpore a su programa de 
control de calidad interno los biomarcadores de cáncer 
de colon y participe en controles de calidad externos 
para cada prueba.

Recomendación 2

–	El médico patólogo debe seleccionar las áreas de 
tumor (> 30%) y excluir zonas de hemorragia, necro-
sis o tejido normal. (Grado 4A)

–	Se deben establecer políticas para garantizar la asig-
nación y utilización eficiente del tejido para pruebas 
moleculares, particularmente en muestras pequeñas 
(Grado 4A)

–	Los biomarcadores moleculares para CCR deben 
estar debidamente validados de acuerdo con las me-
jores prácticas de laboratorio. (Grado 4A)

–	El laboratorio debe integrar las pruebas moleculares 
de CCR a su sistema de control de calidad interno y 
externo. (Grado 4A)
Los principales biomarcadores que se deben realizar 

en pacientes con CCR son: mutaciones de KRAS, NRAS 
y BRAF, así como IMS. Otros biomarcadores (PTEN, 
PIK3CA) y la biopsia líquida están actualmente en fase 
de validación como factores pronósticos y predictivos.

Estado mutacional RAS

El estado mutacional de los oncogenes RAS debe 
realizarse con el fin de seleccionar pacientes candida-
tos a cualquier terapia anti-EGFR (factor de crecimien-
to epidérmico). Análisis retrospectivos iniciales demos-
traron que pacientes con mutaciones en el exón  2, 
codones 12 y 13 del gen KRAS no se beneficiaban de 
recibir cetuximab junto con QT estándar8. Estudios 
posteriores permitieron confirmar que existen otras mu-
taciones en los oncogenes NRAS que también predi-
cen falta de respuesta al panitumumab9. Por lo anterior, 
el análisis mutacional debe incluir los genes KRAS y 
NRAS, en codones 12 y 13 del exón 2, 59 y 61 del 
exón 3, y 117 y 146 del exón 4.

La determinación de las mutaciones RAS (RAS-ex-
tendido o ampliado) se debe realizar al momento del 
diagnóstico de cáncer de colon metastásico (CCRm) 
en tejido incluido en parafina de la lesión metastásica, 
o bien, en caso de no contar con este material, en el 
tumor primario10,11. Las tecnologías que existen hoy en 
día para poder abordar estas mutaciones son princi-
palmente la reacción en cadena de polimerasa en tiem-
po real y la secuenciación de dichos exones, ya sea 
por los métodos Sanger, pirosecuenciación u otros.

Recomendación 3

–	El estado mutacional de RAS es un biomarcador 
predictivo negativo para tratamiento con anticuerpos 
monoclonales anti-EGFR. (Grado 1A)
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–	El estudio de RAS se debe realizar en todos los pa-
cientes al momento del diagnóstico de CCRm e incluir 
KRAS [exón 2 (codones 12 y 13), exón 3 (codones 59 
y 61) y exón 4 (codones 117 y 146)] y NRAS exones 
2, 3 y 4 (codones 12, 13, 59, 61 y 117). (Grado 1A)

–	Para realizar las pruebas se puede utilizar tejido 
conservado en parafina, ya sea de la lesión metas-
tásica o del tumor primario, con tecnología previa-
mente validada. (Grado 3A)

Estado mutacional BRAF

Las mutaciones de BRAF, principalmente V600E, se 
ha identificado en el 8 al 12% de pacientes con CCRm. 
Se asocian a neoplasias primarias de colon derecho 
con mayor frecuencia de metástasis ganglionares y a 
peritoneo, y casi siempre son mutuamente excluyentes 
con mutaciones de RAS12,13.

Existe evidencia de que los pacientes con RAS no 
mutado/BRAF mutado obtienen un beneficio menor de 
las terapias anti-EGFR comparado con los pacientes 
RAS/BRAF no mutados. Sin embargo, hasta el momento 
no se recomienda descartar el uso de terapia anti-EGFR 
en estos casos. Algunos estudios han mostrado benefi-
cio del uso del esquema FOLFIRINOX más bevacizumab 
en primera línea en pacientes con BRAF mutado14-16.

Por otro lado, las mutaciones somáticas de BRAFV600E 
se han asociado a casos esporádicos de deficiencia 
en el sistema de reparación de apareamientos erró-
neos o mismatch repair (MMR) con fenotipo específico 
de IMS. Sin embargo, no se relaciona con mutaciones 
germinales de MMR (síndrome de Lynch), por lo que 
es de utilidad para descartar este síndrome.

La presencia de mutaciones de BRAF es un marcador 
pronóstico negativo con impacto considerable en la su-
pervivencia17, por lo que es necesario realizar el estudio 
de mutaciones somáticas, idealmente, al momento del 
diagnóstico, ya que es una neoplasia biológicamente 
diferente y, en combinación con la determinación de la 
IMS, es de utilidad para diferenciar mutaciones germi-
nales de mutaciones somáticas de MMR. En pacientes 
con CCRm, la prueba debe ser simultánea a RAS para 
evaluación pronóstica y estratificación de riesgo.

Recomendación 4

–	La prueba de BRAFV600E se debe hacer de forma 
simultánea que RAS para evaluación pronóstica y 
estratificación de riesgo. (Grado 1B)

–	Se debe realizar análisis de mutación BRAFV600E en 
tumores con deficiencia de MMR (IMS) para evalua-
ción del riesgo de síndrome de Lynch. La presencia 

de mutación BRAF apoya la etiología esporádica. La 
ausencia de mutación BRAF no excluye el síndrome 
de Lynch. (Grado 1B)

Inestabilidad microsatelital

Los microsatélites son secuencias repetitivas pre-
sentes en el ADN y constituidos por unidades de repe-
tición en tándem. Las regiones del genoma donde se 
encuentran los microsatélites son difíciles de replicar y 
puede haber errores en la nueva cadena de ADN. En 
condiciones normales, es posible reconocer y reparar 
estos errores y así mantener la integridad del genoma. 
Este mecanismo se denomina sistema de reparación 
de apareamientos erróneos o mismatch repair (MMR). 
Las alteraciones en este sistema provocan un cúmulo 
de mutaciones e inducen el desarrollo tumoral18.

Se ha propuesto que los fallos en los sistemas de 
control dan lugar a una inestabilidad genómica intrín-
seca a la célula, que favorecerá el aumento (entre 100 
y 1,000 veces) y el cúmulo de mutaciones, e inducen 
el desarrollo tumoral. La inestabilidad genómica más 
estudiada y mejor caracterizada es la IMS, descrita 
inicialmente en pacientes con cáncer de colon esporá-
dico y también en CCR hereditario no polipósico 
(CCHNP).

El estudio de la vía reparadora MMR se utiliza fun-
damentalmente para identificar a pacientes con síndro-
me de Lynch y pacientes con CCRm. Es un factor 
predictivo importante para tratamiento con inmunotera-
pia y se caracteriza por mutaciones en la línea germi-
nal de MLH1, MSH2, MSH6 y, menos frecuente, en 
PMS2 o EPCAM. La determinación de las proteínas 
producto de estos genes (MLH1, MSH2, MSH6 y 
PMS2) se realiza mediante inmunohistoquímica.

Se identifica IMS en el 4 al 8% de pacientes con 
CCRm y se ha asociado a neoplasias poco diferencia-
das y estadios avanzados19. El 30% de estos pacientes 
también presentan mutaciones de BRAFV600E. La com-
binación de ambos biomarcadores se relaciona con 
pronóstico desfavorable17.

Recomendación 5

–	La determinación de la IMS en el contexto de CCRm 
puede proporcionar información útil para el asesora-
miento genético. (Grado 2B)

–	Se deben realizar pruebas de IMS en pacientes con 
CCR para identificar síndrome de Lynch en pacientes 
de alto riesgo y/o determinar pronóstico. (Grado 2B)
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–	Es necesaria la determinación de la IMS, ya que 
tiene un fuerte valor predictivo para el uso de inhibi-
dores de puntos de control inmunitario. (Grado 2B)

Otros marcadores moleculares

La ruta PI3K-AKT-mTOR es otra de las principales 
vías efectoras de la señalización intracelular que activa 
la estimulación de EGFR. El 15% de los CCR presen-
tan mutaciones activadoras de PIK3CA, el 69% de 
ellas en el exón 9 y el 20% en el exón 20. En algunos 
estudios, las mutaciones en el exón 20 se han asocia-
do con respuestas pobres al cetuximab.

Otra vía de activación de esta ruta es la pérdida de 
función de PTEN, que algunos autores han asociado 
también con menor respuesta a tratamiento anti-EG-
FR, sin embargo, no hay evidencia actual de su utilidad 
clínica, por lo que la determinación del estado de PI3K 
y PTEN en estos pacientes no debe realizarse de for-
ma sistemática, ya que no es necesaria para la toma 
de decisiones terapéuticas.

12. Radioterapia

Objetivo del tratamiento con radioterapia 
en cáncer rectal

Al igual que en otras neoplasias, se debe enfocar el 
problema oncológico de forma integral. Por un lado, los 
aspectos relacionados con el problema local y/o regio-
nal y por otro, el problema de la diseminación.

En las neoplasias con tendencia a permanecer loca-
lizadas durante un tiempo prolongado antes de la dise-
minación o en las etapas tempranas de muchas otras, 
los tratamientos locales son fundamentales para su 
curación. En cánceres más avanzados, donde el riesgo 
de diseminación es mayor, la terapia sistémica cobra 
mayor importancia, aunque los tratamientos locales 
permanecen como una forma de asegurar el control 
locorregional y de esta forma evitar las consecuencias 
desastrosas que conlleva un tumor no controlado. («La 
peor morbilidad es una neoplasia no controlada», AFO.)

Por tanto, el empleo de más de una modalidad de 
tratamiento para una determinada neoplasia se funda-
menta en alguno o algunos de los siguientes objetivos.

Control local en el cáncer rectal

El tratamiento fundamental para el cáncer de recto es 
la cirugía. Sin embargo, los porcentajes de recurrencia 
solo con cirugía son demasiados elevados y se 

Tabla 12.1. Resultado posterior a cirugía aparentemente 
completa

Tabla 12.2. Cáncer rectal. Fallas vs. tratamiento

Figura 12.1. Patrones de recaída (tomada de Gunderson, 
et al., 19741).
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incrementan en paralelo a una mayor etapa (Tabla 12.1). 
Esto llevó a incluir a la RT como parte del tratamiento 
de estos pacientes, con el objetivo primario de reducir 
la recurrencia, situación que siempre se acompaña de 
un grave deterioro en la calidad de vida en la etapa final 
de la enfermedad. Previo a incluir una modalidad más 
de tratamiento en una neoplasia, se debe de conocer el 
patrón y porcentaje de fallas. Si la falla local predomina 
o es un componente importante en el patrón de fallas, 
se justifica incluir otra terapia local. Un objetivo adicional 
sería si una disminución importante en las recurrencias 
se traducía en una mayor supervivencia.

Los primeros reportes fueron de estudios no aleato-
rizados, pero en la mayoría de ellos había una tenden-
cia sostenida de disminución de las recurrencias en 
sintonía con lo que sucedía en otros tumores como los 
del área de cabeza y cuello. En una revisión retrospec-
tiva del Hospital de Oncología del IMSS también se 
encontró una menor frecuencia de recurrencias en pa-
cientes con RT precirugía (Tabla 12.2).

Fue, sin embargo, el reporte de Gunderson, et al.1 
sobre laparotomías en pacientes con cáncer de recto 
recurrente el que marcó un antes y un después, ya que 
permitió conocer la historia natural del cáncer de recto 
inicialmente localizado. Se realizaron laparotomías se-
riadas a 75 pacientes con cáncer de recto (uno exclui-
do) y se constató datos de actividad tumoral en 52 de 
ellas. Se observó la existencia de un componente local 
en aproximadamente el 90% de las fallas, siendo el 
único dato de falla en el 50% de los casos. Las me-
tástasis aisladas fueron poco frecuentes (Fig. 12.1).

Esto motivó la realización de estudios clínicos 
aleatorizados, con el objetivo de documentar de forma 
prospectiva las observaciones constatadas de forma 
retrospectiva. Estos resultados, utilizando diversos es-
quemas de RT fundamentaron la capacidad de la RT 
en la reducción de las recurrencias aproximadamente 
a la mitad en comparación con solo cirugía.

Estudios posteriores comparando el tiempo de la RT 
(antes, después o incluso en técnica de sándwich), 
mostraron resultados favorables a la RT preoperatoria, 
y además, con la administración de RT posterior a la 
cirugía no solo los resultados fueron menores, sino que 
esta se acompañó de mayor morbilidad intestinal (en-
teritis, fístulas, hemorragia, ulceración, estenosis) a 
pesar de diversas alternativas quirúrgicas encamina-
das a disminuir el riesgo de ello (Tablas 12.3 y 12.4).

En Suecia fue donde se hicieron los mejores estudios 
para determinar el tiempo óptimo de la administración 
de la RT y los resultados fueron contundentes. En un 
reporte a 13 años se encontró que seguía habiendo una 

Tabla 12.3. Cáncer rectal. Radioterapia poscirugía

Tabla 12.4. Cáncer de recto. Morbilidad de radioterapia 
poscirugía

Tabla 12.5. Estudio sueco en cáncer rectal

disminución significativa en las recurrencias con la RT 
precirugía y que ello se acompañó de un aumento sig-
nificativo en la supervivencia total (ST) (Tabla  12.5). 
Simultáneamente a lo anterior se estandarizaron las 
dosis con base en aspectos radiobiológicos2.

A pesar de que con cirugía y RT los resultados en 
cuanto a control locorregional eran mejores frente a 
solo cirugía, los mismos distaban de ser los óptimos y 
por ello el siguiente paso en el camino de buscar me-
jores resultados finales fue agregar QT a la RT. La 
administración simultánea de algunos fármacos logra 
un efecto sinergístico. Es importante conocer de dichos 
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fármacos la dosis adecuada, el tiempo en que se deben 
administrar y, algo importante, el patrón de morbilidad 
que se tendrá con la combinación. Uno de los primeros 
fármacos en ser empleado en forma concomitante fue 
el 5-FU (Fig. 12.2). Un estudio que marcó la pauta fue 
el estudio alemán, realizado por Sauer, et al.3, donde 
se demostró que la combinación de RT más QT preope-
ratoria era superior al mismo manejo en el escenario 
posquirúrgico. En efecto, todos los indicadores fueron 
favorables al grupo tratado con QT más RT, (Tabla 12.6) 
seguido de cirugía, a excepción de la ST (recurrencia, 
morbilidad aguda y tardía, así como preservación de 
esfínteres). Se debe recordar que una falla local poste-
rior a manejo multidisciplinario es muy difícil de rescatar 
y como se mencionó anteriormente, se acompaña de 
pérdida importante de calidad de vida provocada por 
dolor, fístulas, infecciones, compresión vascular venosa 
y linfática, compromiso radicular, etc.

Otro estudio que ha dado la pauta para disminuir las 
recurrencias es el estudio holandés4. En este estudio se 
estandarizó que la cirugía realizada debería incluir la ex-
cisión total del mesorrecto (ETM) y si bien es cierto que 
las fallas locales fueron menores que las reportadas en 
otros estudios, estas fueron un 50% menores en el grupo 
tratado con RT neoadyuvante usando el esquema de 
25 Gy en cinco fracciones. Es decir, una buena cirugía 
siempre será mejor que una mala cirugía, pero los resul-
tados en cuanto a control locorregional serán aún mejo-
res con la adición de RT antes de la cirugía (Tabla 12.7).

Tabla 12.6. Radioterapia en cáncer de recto. 
Radioterapia + quimioterapia precirugía vs. poscirugía

Adaptada de Sauer, et al., 20048.

Tabla 12.7. Cáncer rectal. Netherlands trial

Figura 12.2. Mecanismos de radiosensibilización: antimetabolitos.
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En resumen, se considera que la RT precirugía en 
dosis superiores a 45 Gy o equivalente con esquemas 
cortos disminuye entre un 50 y un 70% el total de fallas 
que se presentarían con tratamientos solo quirúrgicos. 
Con RT posterior a cirugía solo se disminuye un 30-
40% del total potencial de fallas al costo de mayor 
morbilidad aguda y tardía.

Además de lo anterior en cuanto a resultados oncoló-
gicos, el administrar la RT previo a la cirugía tiene otras 
ventajas (Tabla 12.8), que se explican a continuación.

Supervivencia total

Existen pocos estudios que reportan no solo disminu-
ción de las recurrencias, sino un aumento de la ST. Es 
preciso recordar que el problema del cáncer es dual: 
problema local y/o problema regional, así como sistémico. 
Aun en el caso de que la ST no se incrementara como 
consecuencia de un mayor control locorregional, tenemos 
que recordar que este no solo es un requisito para la po-
tencial curación del paciente, sino que, en caso de no 
lograrlo, ello repercutirá directamente en una mala calidad 
de vida en la parte final de la evolución de la neoplasia.

En la actualidad, el uso de distintos esquemas de tra-
tamiento sistémico ha hecho posible cierta cronificación 
de la enfermedad. Al mismo tiempo, su uso conjunto con 
distintos procedimientos quirúrgicos destinados princi-
palmente a la resección de metástasis pulmonares y 
hepáticas u otro tipo de procedimientos como SBRT 
(radioterapia estereotáctica extracraneal), radiofrecuen-
cia, etc., han llevado a una ST muy superior a la alcan-
zada hasta hace 2-3 décadas, pero ello debe tener como 
requisito el control locorregional del cáncer.

Para valorar si la disminución en el porcentaje de recu-
rrencias supone mayor supervivencia se requiere que las 
mismas sean un componente único en la falla de una 
neoplasia en un alto porcentaje y para validarlo se debería 
disponer de un gran número de pacientes y un seguimien-
to prolongado para que una pequeña diferencia pueda 
alcanzar significancia estadística. En la actualidad este 
tipo de datos es difícil de conseguir, ya que inicialmente 
el tratamiento neoadyuvante incluye tanto RT como QT.

Algunos todavía sostienen que la cirugía debe de ser 
la primera terapia en los casos operables y resecables. 
Aducen que la selección para RT sería con base en 
criterios histopatológicos y que esta no se retardaría. 
El argumento es que algunos pacientes no requerirían 
RT, pero hoy en día con los estudios de imagen es 
posible seleccionar aquellos pacientes con altas proba-
bilidades de requerir solo cirugía y en cuanto al segun-
do argumento, la progresión durante la neoadyuvancia 

es muy rara y son casos que de por sí tienen un muy 
mal pronóstico.

Otros

El tratamiento quirúrgico del cáncer rectal, principal-
mente el localizado en tercio medio bajo o inferior, 
implica la pérdida funcional (resección abdominoperi-
neal) y la necesidad de colostomía, con las consecuen-
cias físicas, emocionales, sociales, sexuales, etc, que 
la acompañan. El tratamiento con RT y ahora acompa-
ñada de QT logra que, en algunos pacientes, se pueda 
preservar la continuidad intestinal, ya sea de primera 
intención o con una colostomía de protección (meses) 
y en un segundo tiempo realizar la anastomosis. La 
neoadyuvancia proporciona al cirujano mayor confianza 
para tener un menor margen distal sin que ello repre-
sente un aumento significativo de las recurrencias.

Morbilidad

Hasta hoy no existen tratamientos para el cáncer 
exentos de un gran potencial de complicaciones agudas 
y tardías. En ocasiones se pasa por alto este aspecto 
tan trascendente para el paciente. La combinación de 
QT+RT puede incrementar el riesgo de morbilidad y 
debemos informar de ello al paciente. Con solo RT pre-
vio a la cirugía, la morbilidad aguda es poco frecuente 
y de fácil control con medicación para ello y solo en muy 
pocos casos se tiene que suspender el tratamiento. Lo 
más importante es conocer si la RT predispone a un 
aumento de las complicaciones quirúrgicas (hemorra-
gia, infecciones, dehiscencia, abscesos, más días de 
hospitalización) y si estas dependen del tiempo poste-
rior a la RT cuando se realiza la cirugía. Aparentemente 
se presentan en pacientes operados más de ocho se-
manas después de terminada la RT.

Tabla 12.8. Radioterapia precirugía: ventajas
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Hoy en día esto es importante porque hay la tendencia 
de retardar la cirugía esperando mayor porcentaje de res-
puestas completas y así evitarla. Desde el punto de vista 
radiobiológico, es poco probable que después de dos me-
ses aumenten en forma significativa, pero ello se acompa-
ña siempre de un aumento en la morbilidad quirúrgica.

Un tercer aspecto son las complicaciones tardías en 
pacientes sometidos a QT+RT seguido de cirugía, so-
bre todo en pacientes en quienes se preserva la con-
tinuidad intestinal. Hay mayor frecuencia de evacuacio-
nes/día, evacuaciones nocturnas, incontinencia, 
urgencia, irritación de la piel perianal, mayor uso de 
antidiarreicos y heces de menor consistencia. A veces 
esto conduce a un aislamiento social.

Un último problema que considerar, en lo que a morbi-
lidad respecta, son las complicaciones sobre intestino del-
gado en pacientes sometidos a cirugía de inicio y RT o 
RT+QT posteriormente. Se presentan en un 5 a 15% y son: 
obstrucción, perforación, hemorragia, ulceración y, en oca-
siones, síndrome de mala absorción. En no pocas ocasio-
nes se requiere cirugía para la resolución de estos proble-
mas. Este problema se presenta dado que el intestino 
delgado cae hacia la pelvis y si bien es cierto que hay 
varias medidas quirúrgicas y técnicas para minimizar el 
problema, lo cierto es que inevitablemente habrá un mayor 
riesgo de que se presente morbilidad grave (Tablas 12.9 
y 12.10), además de que es realmente excepcional que 
veamos que el cirujano realizó alguna de estas medidas.

Recomendaciones para radioterapia en 
cáncer rectal

La RT es el uso de radiación ionizante a dosis tumo-
ricidas a un volumen blanco determinado. La RT juega 
un papel fundamental en tres escenarios:
1.	Enfermedad temprana.
2.	Enfermedad localmente avanzada:

a.	Neoadyuvante.
b.	Adyuvante.

3.	Enfermedad metastática:
c.	Terapia de conversión.
d.	Control de síntomas.

Etapa temprana (T1-T2)

–	Los tumores en etapa I y II, estadificados correcta-
mente, sin factores de riesgo, pueden tratarse con 
cirugía de inicio y evaluar RT postoperatoria basado 
en la presencia de factores de riesgo para recurren-
cia presentes, ya sea en el reporte completo de 

patología o en la información quirúrgica de hallazgos 
no conocidos antes de la cirugía.

–	En los pacientes estadificados CT1, tratados de inicio 
con un abordaje transanal con el fin de preservar la 
continuidad intestinal pero con informe de patología 
de presencia de factores de alto riesgo como margen 
positivo, invasión linfovascular, histología poco dife-
renciada, se deberá ofrecer tratamiento quirúrgico 
transabdominal, reservando la RT como manejo ad-
yuvante para aquellos pacientes no candidatos a 
cirugía radical o que no deseen esta. Solo para tu-
mores seleccionados y donde se cuente con la in-
fraestructura adecuada se puede dar terapia intraca-
vitaria siguiendo las pautas señaladas desde hace 
varias décadas por Papillón5 (Tabla 12.10).

–	En pacientes con etapa CT2 tratados con cirugía 
transabdominal, la RT adyuvante no ha demostrado 
beneficio en quienes no existe evidencia de enferme-
dad residual6.

Cáncer de recto localmente avanzado (T3-T4 N+)

El tratamiento con RT se ha asociado a una dismi-
nución de las tasas de recurrencia local.

Tabla 12.9. Cáncer rectal. Radioterapia poscirugía

Tabla 12.10. Cáncer rectal. Escisión local
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–	En la actualidad, el tratamiento multimodal con 
RT QT seguido de cirugía que incluya escisión total 
de mesorrecto (ETM) se considera el tratamiento 
estándar (T3-T4, N+) ± QT adyuvante.

Radioterapia neoadyuvante

El manejo neoadyuvante en cáncer de recto local-
mente avanzado resecable ha demostrado ventajas en 
la disminución de la recurrencia local, SLP y aumento 
en las tasas de preservación de esfínter, aunque no se 
ha demostrado diferencias en la ST7.

Múltiples estudios han comparado la RT preoperato-
ria con la postoperatoria. Un estudio alemán3 de fase III 
demostró disminución de las tasas de recurrencia local 
(6  vs. 15%; p = 0.006), menor toxicidad (27  vs. 40%; 
p = 0.001), favorables al tratamiento con QT-RT neo-
adyuvante con tasas de preservación de esfínter favo-
rables (alrededor del 39%), sin diferencias en la ST.

Se conocen dos metaanálisis de estudios aleatoriza-
dos fase III publicados por Mc Carthy, et al. y Rahbari, 
et al., que demuestran de forma contundente un im-
pacto positivo del tratamiento preoperatorio concomi-
tante con QT, comparado con el postoperatorio8,9.

Las principales ventajas del abordaje terapéutico 
neoadyuvante son:
–	Reducción del volumen tumoral.
–	 Incremento en las tasas de resección completa.
–	Mayor preservación de esfínter.

Cuando la localización del tumor es en el tercio in-
ferior, se observa mayor beneficio por incrementar la 
tasa de preservación de esfínter.

En tumores del recto o rectosigmoides, localizados 
exclusivamente por encima de la reflexión peritoneal, 
el manejo preoperatorio con RT no ha demostrado las 
mismas ventajas oncológicas que en el tercio medio e 
inferior, lo cual está relacionado con la diferente histo-
ria natural en la que la falla pélvica no es un compo-
nente importante y por ello el no beneficio.

Radioterapia adyuvante

Desafortunadamente, en los departamentos de RT 
llegan aún muchos casos, y no necesariamente en 
etapas tempranas, que fueron abordados de inicio con 
cirugía, y en ocasiones realizadas sin criterios 
oncológicos.
–	En pacientes tratados con cirugía como manejo ini-

cial, la RT ha demostrado una disminución de la 
recurrencia local aunque en menor porcentaje que 
con manejo preoperatorio.

Es importante revisar en forma completa el informe 
de patología, así como la nota quirúrgica y los estu-
dios de imagen previos para sustentar el manejo 
adyuvante.

Las indicaciones de RT adyuvante en cáncer rectal son:
–	T3-T4.
–	N positivo.
–	Enfermedad residual micro y macroscópica.
–	El intervalo de tiempo óptimo para iniciar el tratamien-

to adyuvante no deberá exceder las ocho semanas. 
No existe evidencia del beneficio de RT más allá de 
seis meses.
Estudios retrospectivos (Vikram) del MSKCC demos-

traron diferencias significativas en el porcentaje de fa-
llas locorregionales entre RT realizada antes y después 
de dos meses.

Dosis de tratamiento recomendadas

Una dosis de 25 Gy en cinco fracciones o equivalente 
en fracciones de 1.8 Gy es capaz de evitar un 30 a 50% 
de recurrencias que se presentarían en pacientes con 
márgenes limitados (≤ 1 mm) o con infiltración ganglio-
nar. Este porcentaje aumenta hasta un 70 a 90% para 
pacientes con márgenes mayores o bien con N0. La 
dosis 10 (dosis que mata al 90% de las células neoplá-
sicas) es de 7  Gy en tres a cuatro fracciones. En la 
enfermedad subclínica, la población celular es de 104 
o 105 y, por tanto, se requieren de 28 a 35 Gy en frac-
ciones de 7  Gy o equivalente en otras protracciones. 
Estas dosis pueden disminuirse si se agrega QT, ya que 
la misma equivale a una reducción de 102 o 103 (Gy de 
la QT).

Las dosis recomendadas en RT son las siguientes:
–	45-50.4 Gy en 25 a 28 fracciones a la pelvis.

En el escenario preoperatorio, tras la administración 
de 45 Gy, algunos autores recomiendan una dosis de 
5.4  Gy en tres fracciones como incremento, con un 
margen de 2  cm del tumor y de 5.4 a 9  Gy para RT 
postoperatoria siempre que se pueda excluir del volu-
men final al intestino delgado. El objetivo final de este 
incremento es la esterilización de toda la enfermedad 
microscópica o macroscópica residual, que podría no 
alcanzarse con una dosis de 45 a 50.4 Gy.

Otro esquema ampliamente aceptado en la actuali-
dad es la administración de 25 Gy en cinco sesiones. 
Este esquema no se recomienda en el escenario ad-
yuvante por su excesiva toxicidad. En caso de utilizarlo, 
no se recomienda hacerlo en forma concurrente con 
QT por la elevada toxicidad aguda.
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Protracción

Actualmente existe controversia respecto a la admi-
nistración de cinco fracciones o de 25-28 fracciones.

El esquema de cinco sesiones puede realizarse con:
–	Cirugía temprana. La cirugía se realiza la semana pos-

terior a la RT. Se recomienda cuando en los estudios 
de imagen no hay datos que sugieran un tumor irrese-
cable y no localizado en tercio medio bajo o inferior.

–	Cirugía retardada. La cirugía se efectúa de seis a 
ocho semanas después de la RT.
Cuando el objetivo del tratamiento es la máxima re-

ducción posible de la etapa o la negativización de la 
pieza quirúrgica la recomendación es:
–	Curso corto de RT con esquema de 25 Gy en cinco 

fracciones con cirugía retardada (seis a ocho sema-
nas post-RT), principalmente en pacientes con enfer-
medad CT3, no voluminosos y preferentemente de 
tercio medio y superior. En estos casos, con el curso 
largo se obtienen resultados similares.

–	El curso largo se recomienda en tumores de tercio me-
dio bajo o inferior con el que se ha observado una ten-
dencia (no significativa) de mejor control locorregional.

–	En tumores irresecables o de localización baja se 
recomiendan dosis superiores a 54 Gy, para conver-
tirlos en resecables o para incrementar el porcentaje 
de preservación anatómica.

Enfermedad metastática

–	En pacientes con enfermedad metastática limitada en 
hígado y pulmón, el uso de RT con fin radical deberá de 
ser considerado únicamente en casos altamente selec-
cionados o en el contexto de un ensayo clínico, median-
te el empleo de técnicas altamente conformadas como 
RT de intensidad modulada o RT estereotáctica (SBRT).

–	La RT no deberá reemplazar a la mestastasectomía.

Radioterapia paliativa

–	En pacientes con tumores primarios irresecables, 
diseminados o recurrentes, con falla a tratamientos 
sistémicos o no candidatos a ellos, se deberá con-
templar la posibilidad de RT paliativa, ya sea al pri-
mario o algún sitio metastático, o a ambos.
Las pautas de RT paliativa son las mismas que las 

utilizadas en otras neoplasias. La RT puede indicarse 
para el tumor primario o para sitios metastáticos sinto-
máticos y susceptibles de ser tratados.

El alivio sintomático, ya sea de los síntomas del tu-
mor primario o de las metástasis, impacta positivamen-
te en la calidad de vida final del paciente.

–	Se recomienda el empleo de esquemas de RT cor-
tos, con dosis biológico-equivalentes suficientes, con 
el fin de no consumir muchos días o semanas de la 
etapa final de la vida de estos pacientes.
Al final, tenemos que preguntarnos: ¿Sabemos dón-

de estamos y a donde nos dirigimos? ¿Queremos 
solo un aumento de las curaciones, del control loco-
rregional, sin importar la repercusión en la calidad de 
vida? ¿Cómo encontrar el equilibrio entre ambas 
alternativas?

«Si pudiéramos saber primero en donde estamos y 
a donde nos dirigimos, podríamos juzgar mejor qué 
hacer y cómo hacer las cosas». Abraham Lincoln

13. Oncología médica. Antiangiogénicos 
(1.a y 2.a línea)

Introducción

El proceso de la nueva formación de vasos sanguí-
neos es un elemento fundamental en la supervivencia, 
crecimiento y metástasis en el CCR1. El trastorno de la 
expresión involucra elementos proangiogénicos y an-
tiangiogénicos, lo que se traduce en la formación anó-
mala de los vasos sanguíneos, tanto estructural como 
funcionalmente2. Pero los elementos asociados a la 
génesis vascular no solo dependen de las células tu-
morales, sino también de su microambiente. Hoy día 
contamos con fármacos con acción asociada a la regu-
lación anómala de la angiogénesis. Para su uso, no se 
han reconocido biomarcadores predictivos, por lo que 
su utilidad se extiende a tumores tanto RAS wild type 
(wt) como RAS mutado (mut). El primer antiangiogénico 
aprobado fue el bevacizumab en combinación con IFL 
(irinotecán, fluorouracilo, leucovorina)3.

Los mecanismos de angiogénesis involucran princi-
palmente a los tres receptores de los factores de 
crecimiento del endotelio vascular (VEGFR) 1 y 2, VE-
GFR-3 asociado principalmente a linfangiogénesis, los 
ligandos VEGF A, B, C y D, y el factor de crecimiento 
placentario (PIGF). Los sitios de acción de cada fárma-
co se especificarán más adelante4.

El bevacizumab neutraliza el VEGF-A humano y se 
utiliza en combinación con QT tanto en primera como 
en segunda línea5-7. El aflibercept es una proteína de 
fusión recombinante que actúa frente al VEGFR-2 (re-
ceptor del VEGF-A, VEGF-B y PIGF) y que se utiliza en 
tratamiento de segunda línea combinado con FOLFIRI 
(irinotecán, fluorouracilo y leucovorina)5-7. El ramuciru-
mab es un anticuerpo monoclonal que se une al domi-
nio extracelular del VEGFR-2 y se utiliza en segunda 
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línea de tratamiento del CCRm5-7. El regorafenib es un 
inhibidor multicinasa oral que inhibe la actividad de 
diversas proteincinasas y que se utiliza para el trata-
miento de pacientes en los que el CCRm ha progresado 
después de los otros tratamientos disponibles5-7. Todos 
estos fármacos han sido aprobados en Europa, en los 
EE.UU. y en México por las autoridades sanitarias 
correspondientes.

Las guías clínicas (como la ESMO y NCCN [National 
Comprehensive Cancer Network]) indican que en un 
paciente con enfermedad irresecable el tratamiento de 
primera línea recomendado es un doblete o triplete 
citotóxico añadido a un fármaco antiangiogénico, mien-
tras que en segunda línea se debería optar por un 
doblete o monoterapia, más un antiangiogénico (beva-
cizumab, aflibercept o ramucirumab, estos últimos dos 
solo aprobados con esquema de FOLFIRI). Existen 
estudios que han demostrado la utilidad de la combi-
nación de FOLFOX, FOLFIRI, XELOX, FOLFOXIRI, ca-
pecitabina con bevacizumab en primera línea y en se-
gunda línea de tratamiento excepto con el triplete 
FOLFOXIRI5,6.

Primera línea

Para tomar la decisión del tratamiento se deberá 
tomar en cuenta diferentes factores como son estado 
funcional, edad, mutaciones de RAS y BRAF, localiza-
ción e intención del tratamiento8-10.

Potencialmente resecables

La resección inicial se prefiere sobre la terapia neo-
adyuvante para la mayoría de los pacientes más que 
QT inicial.

Para pacientes con buen estado funcional que tienen 
más de cuatro metástasis (a menos que todas estén 
localizadas en un solo lóbulo hepático) con sospecha 
radiográfica de involucro de ganglios portales o enfer-
medad bilobar, se sugiere el tratamiento sistémico ini-
cial seguido de una evaluación quirúrgica.

Deben administrarse dos a cuatro ciclos de QT 
preoperatoria (ocho semanas) para pacientes con me-
tástasis hepáticas potencialmente resecables10.

El tratamiento inicial permitirá conocer el comporta-
miento de la enfermedad; si la enfermedad progresa la 
resección no ofrece beneficio. Si la enfermedad respon-
de o se mantiene estable, debe realizarse tanto la re-
sección de primario como de enfermedad metastásica. 
La secuencia óptima de resección del primario y/o me-
tástasis no tiene una definición clara.

Se debe de evaluar la respuesta radiográfica en in-
tervalos de seis a ocho semanas; la cirugía debe rea-
lizarse tan pronto como las metástasis sean claramente 
resecables.

El esquema óptimo para usarse en escenario neo-
adyuvante no se encuentra bien establecido.

Las opciones sugeridas son FOLFOX, FOLFOXIRI, 
FOLFIRI o XELOX con o sin bevacizumab (en caso de 
RAS mutado). Se debe de valorar el uso de bevacizu-
mab en este escenario dado al beneficio marginal y el 
riesgo de complicaciones8.

Pacientes inoperables

El esquema de FOLFOX-FOLFIRI más bevacizumab 
está indicado en pacientes con buen estado funcional 
en escenario metastásico, en ausencia de factores pre-
dictivos validados. Puede ser en paciente con tumores 
RAS/BRAF mutado o no mutado ante contraindicación 
para recibir un anti-EGFR y en los casos con tumor 
primario de colon derecho con cualquier estado de 
mutación de RAS y BRAF.

La elección del esquema de QT de primera línea depen-
derá de las características y comorbilidades del paciente.

Para pacientes en buen estado funcional, se sugiere 
QT de combinación con un doblete: FOLFOX, XELOX 
o FOLFIRI. Estos tres agentes activos de QT fluropiri-
midinas, irinotecán y oxaliplatino se correlacionan con 
una mediana de supervivencia mayor en los ensayos 
fase III sin diferencias en su secuencia11-13.

Estos mismos esquemas de QT son los recomenda-
dos en combinación con bevacizumab.

En el estudio FIRE 3, donde se comparó FOLFIRI 
con bevacizumab vs. cetuximab, los porcentajes de 
respuesta global fueron mayores con cetuximab (62 vs. 
58%; OR: 1.18; IC 95%: 0.85-1.64; p = 0.18), la SG fue 
mayor con cetuximab (33 vs. 25 meses) sin diferencias 
en la SLP (10.3 vs. 10.2 meses)14.

Sin embargo, en un análisis subsecuente, el benefi-
cio de cetuximab estuvo limitado a aquellos pacientes 
con tumor primario de colon izquierdo, mientras que en 
los tumores del lado derecho, el bevecizumab mejoró 
la SG (23 vs. 18.3 meses)15.

En el estudio CALGB/SWOG 80405 se comparó 
FOLFOX o FOLFIRI más bevacizumab vs. cetuximab 
en población KRAS wt y los resultados indicaron que 
la SG fue la misma (30  vs. 29 meses) así como la 
SLP16,17. Similar al estudio FIRE, la SG fue superior con 
cetuximab en colon del lado izquierdo y con bevacizu-
mab en lado derecho.
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Triplete vs. duplete

Para la mayoría de los pacientes se sugiere una QT 
basada en duplete (FOLFOX, XELOX o FOLFIRI más 
bevacizumab) más que un triplete.

Sin embargo, el esquema FOLFOXIRI con o sin be-
vacizumab puede considerarse como una opción en 
primera línea en pacientes seleccionados que puedan 
tolerar un tratamiento intensivo (pacientes jóvenes, alta 
carga tumoral, terapia de conversión para metástasis 
hepáticas inicialmente irresecables, contraindicación 
para cetuximab/panitumumab (RAS/BRAF mutado).

El esquema FOLFOXIRI ha sido directamente com-
parado con terapia de duplete en tres estudios y ha 
mostrado superioridad en dos de estos.

En un estudio italiano que incluyó 244 pacientes 
compararon el esquema de FOLFIRI vs. FOLFOXIRI. 
FOLFOXIRI fue significativamente superior en tasas de 
respuesta (66  vs. 41%), en número de pacientes que 
completaron una cirugía de citorreducción, en SLP y 
SG (23 vs. 17 meses)18.

Tasas similares de respuesta objetiva y SG (29.8  vs. 
25.8 meses) se observaron en el estudio TRIBE favora-
bles a FOLFOXIRI-bevacizumab vs. FOLFIRI-bevacizu-
mab, aunque no describieron un análisis específico de la 
proporción lograda de resección de metástasis hepáticas 
en vista de solo contar con 21% de la población con estas 
características19. El estudio OLIVIA fase II realizado es-
pecíficamente para evaluar la utilidad de FOLFIRI-
NOX-bevacizumab en la conversión de las metástasis 
hepáticas confirma la eficacia del esquema incrementan-
do las respuestas tumorales y la supervivencia libre de 
enfermedad20. Los efectos adversos grado 2 a 4 fueron 
más comunes con FOLFOXIRI, incluyendo diarrea, esto-
matitis, neutropenia y neuropatía periférica21.

En esquema de triplete como FOLFOXIRI, el agente 
biológico preferido incluso en tumores de lado izquier-
do es el bevacizumab22.

Duración de la quimioterapia

En regímenes basados ​​en oxaliplatino, FOLFOX más 
bevacizumab, la toxicidad relacionada con el oxalipla-
tino, particularmente la neurotoxicidad, limita la canti-
dad de terapia efectiva que se puede administrar.

La neurotoxicidad a largo plazo puede mitigarse me-
diante intervalos intermitentes sin oxaliplatino.

Cuando se utiliza FOLFOX con o sin bevacizumab 
para el tratamiento de primera línea es razonable inte-
rrumpir el oxaliplatino temporalmente mientras se man-
tiene una fluoropirimidina con o sin bevacizumab8.

En ambos entornos la continuación del oxaliplatino 
también es una opción si el paciente responde a la 
terapia y no hay evidencia de neuropatía.

Grupo de edad avanzada

En un metaanálisis de 10 estudios aleatorizados el 
impacto de agregar bevacizumab, oxaliplatino o irino-
tecán a la fluoropirimidina en primera línea en pacien-
tes mayores de 70 años indicó que la adición de be-
vacizumab a la fluoropirimidina mejora de manera 
estadísticamente significativa la SG con hazard ratio 
(HR) de 0.78 y SLP con HR de 0.55. El agregar oxali-
platino no mejora la SG, pero sí la SLP, con HR de 
0.81, al igual que agregar irinotecán con HR de 0.8223.

En el estudio fase II AVEX, que explora capecitabina 
más bevacizumab vs. capecitabina en población mayor 
de 70 años, se comprobó un incremento de la SLP 
significativo de 9.1 vs. 5.1 meses24.

Contraindicaciones para el uso de bevacizumab

En general no se encuentran bien definidas. Debe 
considerarse cirugía mayor dentro de los últimos 28 
días, enfermedad tromboembólica y la presencia de 
metástasis cerebrales activas25.

Angiogénesis en colon derecho e izquierdo

En múltiples estudios aleatorizados y controlados se 
ha descrito que el pronóstico de vida es peor en colon 
derecho que izquierdo (HR para SG: 1.56; IC 95%: 
1.43-1.70; p < 0.0001)10.

Este efecto se ha asociado a un perfil genómico di-
ferente y seguramente de esta diferencia, se despren-
den diferentes formas de acción antitumoral de las 
terapias blanco molecular. La gran diferencia de acción 
se aplica especialmente a los fármacos anti-EGFR. En 
el caso de los antiangiogénicos, el efecto predictivo es 
menos claro de acuerdo con los metaanálisis que in-
cluyen comparaciones directas de cetuximab/panitu-
mumab vs. bevacizumab (FIRE-3/AIO KRK0306, CAL-
GB/SWOG 80405 y PEAK). Los pacientes con tumores 
de colon izquierdo y status RAS wt tienen una super-
vivencia mayor, de forma estadísticamente significati-
va, con tratamiento basado en anti-EGFR comparado 
con tratamiento anti-VEGF asociado a la QT estándar 
empleada (HR: 0.71; IC 95%: 0.58-0.85; p = 0.0003). 
Por el contrario, en los pacientes con tumores del colon 
derecho, el beneficio con anti-EGFR es muy pobre y 
el bevacizumab se asocia a supervivencia más 
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prolongada numéricamente (HR: 1.3; IC 95%: 0.97-1.74; 
p = 0.081) y periodo libre de enfermedad, aunque es-
tadísticamente no significativo. Esta información es el 
origen de las recomendaciones actuales de tratamiento 
en las guías de manejo como la de la ESMO y la ESMO 
Pan-Asian26,27.

Recomendación

–	Cáncer de colon RAS wt:
•	 Derecho: QT estándar + bevacizumab. (Grado 2A)
•	 Izquierdo: QT estándar + anti-EGFR. (Grado 2A)

–	Cáncer de colon RAS mut:
•	 Derecho: QT estándar + bevacizumab. (Grado 2A)
•	 Izquierdo: QT estándar + bevacizumab. (Grado 2A)

Segunda línea

La elección del tratamiento con antiangiogénicos de-
penderá de la primera línea de QT seleccionada. En 
pacientes que recibieron bevacizumab en la primera 
línea las alternativas son28:
1.	Continuar con bevacizumab y cambiar la QT. El be-

neficio fue demostrado en el estudio TML, con me-
joría significativa en la SG de 11.2 vs. 9.8 meses29. 
(Grado 2A)

2.	Aflibercept más FOLFIRI en pacientes que recibieron 
FOLFOX ± bevacizumab en la primera línea. El be-
neficio fue demostrado en el estudio VELOUR, en el 
que la SG fue significativamente más prolongada con 
aflibercept (13.5  vs. 12.1 meses). El beneficio y la 
seguridad fueron similares con o sin tratamiento pre-
vio con bevacizumab30. (Grado 2A)

3.	Ramucirumab más FOLFIRI. Los resultados del es-
tudio RAISE, en pacientes que progresaron a prime-
ra línea con bevacizumab, oxaliplatino y una fluoro-
pirimidina, mostraron una SG mayor con ramucirumab 
(13.3 vs. 11.7 meses), así como la SLP (5.7 vs. 4.5 
meses). El ramucirumab no cuenta aún con aproba-
ción en México para esta indicación31. (Grado 2A)

Recomendación angiogénesis en segunda línea

Tratamiento de cáncer de colon con manejo previo 
de QT con bevacizumab:
–	Bevacizumab con esquemas de oxaliplatino o irino-

tecán + pirimidina fluorinada.
–	FOLFIRI + aflibercept en casos con o sin tratamiento 

previo de bevacizumab en 1a primera línea y que 
hayan recibido esquema basado en oxaliplatino. 
(Grado 2A)

14. Oncología médica. Anti-EGFR (1.a y 2.a 
línea)

Efectividad de terapia anti-EGFR de 
acuerdo con el estado mutacional de RAS

El cetuximab un anticuerpo monoclonal quimérico y 
el panitumumab anticuerpo monoclonal completamen-
te humanizado se unen al dominio extracelular del 
EGFR y son opciones de tratamiento importantes en 
pacientes con CCRm. Las proteínas RAS son efectores 
de la señalización dentro de la vía cinasa de proteína 
activada por mitógeno (MAPK). El gen RAS está mu-
tado entre el 40 y 50% de los pacientes con CCRm, 
siendo la mutación más frecuente en KRAS. Las mu-
taciones en los codones 12 y 13 del exón 2 del KRAS 
llevan a una activación constitutiva de la vía MAPK y 
está bien establecido que esta mutación predice resis-
tencia al tratamiento a terapias anti-EGFR1.

Inicialmente se identificó la mutación en KRAS 
exón 2, pero en un análisis retrospectivo de los estu-
dios PRIME, con FOLFOX-4 más panitumumab y 
CRYSTAL, con FOLFIRI y cetuximab, se identificó la 
existencia de otras mutaciones de KRAS además del 
exón 2, como es en los exones 3 y 4, así como muta-
ciones en los exones 2, 3 y 4 de otro oncogén NRAS. 
Todas estas mutaciones se asociaron a nula respuesta 
a terapia anti-EGFR, por lo que no se recomienda su 
uso en presencia de dichas mutaciones2.

Estudios preclínicos y clínicos retrospectivos que su-
gieren que la mutación G13D del exón 2 de KRAS no 
provee resistencia a la terapia anti-EGFR y específica-
mente a cetuximab3, sin embargo habrá que tomarlo 
con cautela hasta no tener estudios confirmatorios.

El uso de anti-EGFR en primera en combinación con 
QT (FOLFOX o FOLFIRI) en pacientes con CCRm y 
determinación de RAS wt ha mostrado un claro bene-
ficio clínico en SLP, en tasas de respuesta y SG4-6. En 
el escenario de una segunda línea solo se ha reporta-
do ventajas en SLP y tasas de respuesta, no así en 
SG7,8.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	Todo paciente con CCRm debe contar con la deter-
minación de los biomarcadores KRAS, NRAS y 
BRAF.

–	La presencia de mutación en KRAS y/o NRAS en los 
exones 2, 3 y 4 predicen resistencia a la terapia an-
ti-EGFR con cetuximab y panitumumab, por lo cual 
no deberá utilizarse ante la presencia de cualquiera 
de ellas.
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Terapia anti-EGFR en primera línea para 
enfermedad metastásica

Inicialmente se demostró discreta actividad antitumo-
ral del cetuximab en pacientes con CCRm multitrata-
dos, la cual pasó del 10% en monofármaco al 20% 
cuando se combinó con irinotecán, incluso en pacien-
tes que ya habían recibido el agente citotóxico9. Pos-
teriormente se comparó la combinación de QT están-
dar ± terapia anti-EGFR en esquema de primera línea 
en dos ensayos clínicos fase III. Estos estudios inicia-
les demostraron un discreto beneficio en la SLP con la 
terapia anti-EGFR. La efectividad del tratamiento an-
ti-EGFR en el estudio CRYSTAL10, que incluyó 1,198 
pacientes, demostró una SLP de 8.7 meses en el grupo 
de FOLFIRI vs. 9.9 meses en el grupo de FOLFIRI + 
cetuximab, con HR de 0.68 (p = 0.02) en pacientes con 
KRAS wt (en el 60% de los pacientes a los que se les 
realizó la determinación de KRAS exón 2). Por otro 
lado, el estudio PRIME11, que incluyó 1,150 pacientes 
con CCRm sin tratamiento sistémico previo y con 
KRAS wt en exón 2, demostró diferencia en SLP (HR: 
0.80; IC 95%: 0.66-0.97; p = 0.02) y en mediana de 
supervivencia (HR: 0.83; IC 95%: 0.67-1.02; p = 0.072).

Posteriormente fueron identificados otras mutacio-
nes además de KRAS exón 2, en relación con la tera-
pia anti-EGFR, lo que llevó a ampliar los análisis re-
trospectivos de los estudios clínicos vigentes.

El análisis retrospectivo del estudio CRYSTAL obser-
vó mejoría de los resultados en el subgrupo de pacien-
tes con KRAS exón 2 wt (SG 23.5 vs. 20 meses; p = 
0.009)12. Asimismo, en el estudio PRIME, que compara 
panitumumbab + FOLFOX vs. FOLFOX en pacientes 
con KRAS/NRAS wt, demostró una mejor SLP en el 
grupo con panitumumab (HR: 0.72; p = 0.004) y SG 
(HR: 0.77; p = 0.009)13.

Esto se corrobora con un metaanálisis publicado por 
van Elden, et al. en el que se incluyeron tres estudios 
en primera línea (PRIME, CRYSTAL y OPUS) en po-
blación RAS wt, demostrando beneficio en tasa de 
respuestas, SLP y SG (HR: 2.74; 0.65 y 0.77, 
respectivamente)4.

Posteriormente se realizaron dos ensayos clínicos 
fase III (FIRE-3 con n = 1,137 casos y CALGB-80405 
con n = 592 pacientes)14,15 y un ensayo en fase II 
(PEAK con n = 285 casos)16 comparando QT en com-
binación con terapia anti-EGFR o bevacizumab en po-
blación KRAS wt. Análisis posteriores ampliaron la de-
terminación de mutaciones incluyendo todo el panel de 
KRAS y NRAS confirmando el beneficio clínico de la 
terapia anti-EGFR en población seleccionada con el 

panel RAS wt. El metaanálisis de estos tres estudios 
confirmó una ventaja en el porcentaje global de res-
puesta (HR: 1.46; IC 95%: 1.13-1.90; p = 0.04) con el 
uso de la terapia anti-EGFR y en SG (HR: 0.77; IC 95%: 
0.63-0.95; p = 0.016).

Por otro lado, hay un subgrupo de pacientes RAS wt 
que no se benefician de la terapia anti-EGFR debido a 
que presentan la mutación V600E en el gen BRAF 
(mutaciones mutuamente excluyentes), la cual está 
presente en un 5-9% y cuyo producto es una proteína 
constitutivamente activa en la vía de señalización, in-
dependientemente de la inhibición de EGFR por cetu-
ximab o panitumumab17,18. La presencia de mutación 
en BRAF (V600E) se ha identificado como uno de los 
peores factores de mal pronóstico, con una mediana 
en supervivencia menor de 15 meses19. También se ha 
analizado la respuesta a la terapia anti-EGFR y la pre-
sencia de la mutación en BRAF, confirmando la no 
respuesta a esta terapia dirigida con cetuximab o pa-
nitumumab en estas condiciones20.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	En CCRm la terapia sistémica de primera línea debe 
incluir QT y un anticuerpo monoclonal.

–	El anticuerpo monoclonal estará determinado princi-
palmente por la determinación del panel ampliado de 
RAS y BRAF.

–	Con RAS mutado o BRAF mutado (V600E) no debe 
utilizarse terapia anti-EGFR.

Lateralidad en primera línea

La evidencia más fuerte del valor predictivo relacio-
nado con la lateralidad del tumor primario y la respues-
ta con terapia anti-EGFR en primera línea es el estudio 
fase III CALGB/SWOG 8040515. Este estudio realizado 
con pacientes RAS wt observó que los tumores de 
colon derecho tratados con cetuximab presentaban 
una mediana de supervivencia menor que los tratados 
con bevacizumab (16.7 vs. 24.2 meses). Asimismo, en 
los pacientes con tumor primario en el lado izquierdo 
del colon tuvieron un beneficio con cetuximab compa-
rado con bevacizumab (SG de 36.6 vs. 31.4 meses).

Estos hallazgos son consistentes con lo publicado 
en dos metaanálisis. Uno de ellos, de Arnold, et al., 
analizó seis estudios que compararon QT + anti-EGFR 
(brazo experimental) vs. QT sola o con anti-VEGF (bra-
zo control), mostrando un pronóstico adverso en el 
grupo de pacientes con tumor primario del lado dere-
cho disminuyendo la SG (HR: 2.03 y de 1.38 para los 
brazos control y experimental, respectivamente), una 
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SLP más reducida (HR: 1.59 y 1.25) y una menor tasa 
de respuestas (OR: 0.38 y 0.56). Los tumores del lado 
izquierdo tuvieron un beneficio significativo en SG (HR: 
0.75), SLP (HR: 0.78) y tasa de respuestas (HR: 2.12 
del lado izquierdo y 1.47 del lado derecho) con el uso 
de anti-EGFR21.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	Pacientes con CCRm del lado derecho candidatos a 
terapia sistémica, deberán recibir QT ± bevacizumab 
independientemente del resultado del biomarcador.

–	Pacientes con CCRm del lado izquierdo, con RAS y 
BRAF wt deberán recibir QT + un anticuerpo mono-
clonal anti-EGFR.

Terapia anti-EGFR en esquema de 
segunda línea

La evidencia de anti-EGFR en segunda línea deriva 
de estudios prospectivos que comparan QT sola o en 
combinación con terapia anti-EGFR. Estos estudios 
han demostrado aumento de la SLP y tasas de res-
puestas, pero no de SG.

El beneficio clínico de la terapia anti-EGFR está de-
terminado en pacientes que no recibieron esta moda-
lidad terapéutica en la primera línea de tratamiento. 
Existen algunos estudios fase III donde se demostró el 
beneficio de la terapia anti-EGFR más allá de la prime-
ra línea.

El primer estudio fue el estudio EPIC, que comparó 
irinotecán vs. irinotecán y cetuximab en 1,298 pacien-
tes que habían recibido oxaliplatino y fluoropirimida en 
primera línea. La ventaja del uso de cetuximab se ob-
servó en SLP con 4.0  vs. 2.6 meses (HR: 0.69; 
p < 0.001) y porcentaje de respuesta del 16.4 vs. 4.2% 
(p > 0.0001)22.

El segundo estudio comparó FOLFIRI y panitumu-
mab contra solo FOLFIRI en pacientes que habían 
recibido QT a base de oxaliplatino para enfermedad 
metastásica. Se incluyeron 1,186 pacientes, con KRAS 
wt. Se observó ventaja en porcentaje de respuesta de 
35 vs. 10% (p > 0.0001) y en SLP con HR de 0.82 (IC 
95%: 0.69-0.97; p = 0.023). La diferencia en SG estuvo 
limítrofe con una mediana de 14.5 vs. 12.5 meses (HR: 
0.92; IC 95%: 0.7-1.04; p = 0.37)7,23.

Posteriormente en un metaanálisis de van Helden, 
et al. se incluyeron dos estudios que comparaban el 
uso de panitumumab más QT vs. QT, encontrando una 
mejor tasa de respuestas (HR: 4.78) y una mejor SLP 
(HR: 0.8), sin impacto en la SG (HR: 0.96; 0.84-1.1)4.

En este panorama de segunda línea no existe 
evidencia que apoye que alguno de los dos anticuerpos 
monoclonales anti-EGFR sea mejor uno sobre el otro, 
como tampoco el sustituirse mutuamente. Existe un 
estudio fase III del uso de la terapia anti-EGFR en po-
blación refractaria a QT con 1,010 pacientes aleatoriza-
dos a recibir cetuximab o panitumumab más el mejor 
tratamiento soporte (en ambos grupos) sin diferencias 
en SLP ni SG (10.2 vs. 9.9 meses, con HR: 0.98)24.

En relación con la importancia de la lateralidad del 
tumor primario en esquemas de segunda línea, un 
análisis post hoc del estudio FIRE-3 demostró mayor 
eficacia en SLP y SG en pacientes con tumores del 
lado izquierdo tratados con cetuximab25.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	El uso de anticuerpo monoclonal anti-EGFR en com-
binación con QT es de utilidad en tasas de respuesta 
y SLP en pacientes que no hayan recibido terapia 
anti-EGFR en primera línea.

–	No se recomienda terapia con anti-EGFR en segun-
da línea en pacientes que ya recibieron terapia an-
ti-EGRF en primera línea.

Secuenciación entre bevacizumab y 
anti-EGFR

No existen hasta el momento ensayos clínicos dise-
ñados para demostrar la mejor secuencia de tratamien-
to entre anti-VEGF y anti-EGFR, por lo que la elección 
de la terapia en segunda línea será planteada de 
acuerdo con la primera línea recibida8.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	La secuenciación entre bevacizumab y terapias an-
ti-EGFR en primera y segunda línea aún no ha sido 
estudiada en estudios prospectivos, por lo que no se 
puede realizar una recomendación.

Mejor combinación de quimioterapia con 
anti-EGFR

En un metaanálisis publicado por Chan, et al. en el 
que se incluyeron cinco ensayos clínicos, se observó 
que la QT basada en oxaliplatino combinado con an-
ti-EGFR mejoró la tasa de respuestas (HR: 1.36), sin 
embargo no mejoró la SLP ni la SG26. Asimismo, en 
dos estudios se demostró que la fluoropirimidina admi-
nistrada en infusión sí mejoraba la SLP de forma sig-
nificativa (HR: 0.82) a diferencia de la fluoropirimidina 
en bolo u oral, por lo que en caso de combinaciones 
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basadas en oxaliplatino y anti-EGFR se debe escoger 
un régimen de infusión de fluoropirimidinas. Para el 
caso del irinotecán se analizaron cuatro estudios obte-
niendo un beneficio en las tasas de respuestas, SLP y 
SG (HR: 3.09, 0.77 y 0.9 respectivamente). Al comparar 
anti-EGFR con oxaliplatino vs. anti-EGFR con irinote-
cán, los esquemas con irinotecán obtienen mejores 
tasas de respuesta y SLP27.

Recomendaciones (nivel de evidencia categoría I)

–	La terapia anti-EGFR se puede combinar con esque-
mas basados en irinotecán u oxaliplatino.

–	La fluoropirimidina acompañante al esquema de QT, 
se recomienda que sea en infusión (no en bolo ni oral).

–	Se recomienda administrar anti-EGFR más QT en 
todo paciente con CCRm y biomarcadores RAS y 
BRAF wt en tumores del lado izquierdo.

–	El uso de la terapia anti-EGFR en pacientes con 
CCRm del lado derecho con RAF y BRAF wt, en ge-
neral no debería de utilizarse con uso limitado a pa-
cientes con enfermedad potencialmente resecables.

15. Oncología médica. Quimioterapia 
adyuvante en cáncer de colon y recto

Introducción

En cáncer de colon en etapas clínicas tempranas 
(EC I, II y III de la AJCC) la cirugía constituye el están-
dar de oro en el tratamiento con intención curativa del 
cáncer de colon.

Aunque la mayoría de los pacientes en dichas etapas 
son intervenidos quirúrgicamente con intención curati-
va, aproximadamente la mitad de ellos morirán por 
recaída de su cáncer. Se cree que la recurrencia se 
debe a la presencia de micrometástasis clínicamente 
ocultas que están presentes al momento de la cirugía. 
El objetivo de la QT adyuvante es erradicar las micro-
metástasis disminuyendo la tasa de recurrencia y au-
mentando la probabilidad de curación.

La QT adyuvante en cáncer de colon (definido como 
la que se otorga al paciente tras una cirugía con inten-
ción curativa y sin evidencia de enfermedad residual) 
ha demostrado beneficio claro y se ha establecido en 
los pacientes con EC III (ganglios positivos), mientras 
que el beneficio en las EC II (ganglios negativos) aún 
es controvertido.

La QT adyuvante que ha demostrado beneficio es la 
basada en fluoropirimidinas ± oxaliplatino. Otros fárma-
cos como el irinotecán, terapia biológica con bevacizu-
mab, cetuximab y/o panitumumab no han demostrado 

beneficio en el marco adyuvante y son incluso más 
tóxicas, por lo que no se recomiendan.

En pacientes de edad ≥ 70 años se puede considerar 
la administración de QT con monofármaco basada en 
fluoropirimidinas, ya que no se ha demostrado benefi-
cio del oxaliplatino en este grupo de edad (bajo nivel 
de evidencia).

La duración del tratamiento recomendada deberá ser 
de seis meses. Se recomienda iniciar la terapia adyu-
vante dentro de las primeras seis a ocho semanas 
posteriores a la cirugía, ya que se ha observado que 
por cada cuatro semanas de retraso se pierde aproxi-
madamente un 14% de beneficio en SG.

En CCR localizado se recomienda realizar la deter-
minación de microsatélites, ya que tiene valor predictor 
y pronóstico. La determinación de firmas genómicas 
(Coloprint®, Oncotype Dx®, Colon Cancer assay®, Col-
Dx®) no han demostrado ser de utilidad para predecir 
el beneficio de QT.

Adyuvancia en cáncer de colon etapa 
clínica I (T1, T2, N0, M0)

Recomendación

–	En los pacientes con EC I no se recomienda la tera-
pia adyuvante con QT sistémica.
El tratamiento será la resección quirúrgica seguido 

de vigilancia.

Adyuvancia en cáncer de colon etapa 
clínica II (T3, T4A, T4B, N0, M0)

El beneficio de la QT adyuvante en EC II es aún 
controvertido. Múltiples ensayos clínicos han evaluado 
el valor de esta estrategia de tratamiento mostrando 
un pequeño beneficio en cuanto a SLE y muy poco en 
cuanto a SG.

La recomendación de otorgar QT adyuvante a este 
grupo de pacientes es con un nivel bajo de evidencia 
(2B) y en todas las guías de práctica clínica en el mun-
do es motivo de debate, ya que el beneficio absoluto 
del tratamiento no rebasa el 5%.

La mayor parte de los estudios han sido realizados con 
un diseño inadecuado y con un número insuficiente de 
pacientes o de seguimiento como para valorar el efecto 
real del tratamiento adyuvante con QT sistémica.

La decisión deberá basarse en el riesgo de recurren-
cia de cada paciente en particular, esto tomando en 
cuenta los factores de riesgo clínico patológicos clási-
cos, así como también el estatus de los microsatélites.
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Múltiples estudios han mostrado mayor riesgo de 
recurrencia en aquellos pacientes con cáncer de colon 
en EC II que presentan uno o más factores de riesgo 
clínico patológicos, como se explica a continuación.

Además, el estatus de microsatélites (determinados 
mediante el análisis de genes de reparación del ADN 
(mistmach repair enzyme) han mostrado ser un factor 
pronóstico y predictivo de beneficio con QT; así aque-
llos pacientes con microsatélites inestables ALTOS 
(dMMR) carecen de beneficio de la QT adyuvante ba-
sada en fluoropirimidinas vs. su contraparte con micro-
satélites estables o inestables bajos (pMMR).

Los factores de riesgo clínico patológicos a conside-
rar son:
–	Tumores pobremente diferenciados (grado 3), inclui-

da la histología mucinosa y con células en anillo de 
sello.

–	Permeación linfovascular y/o perineural.
–	Perforación y/u obstrucción intestinal.
–	Tumor T4 con infiltración a órganos/estructuras ad-

yacentes o peritoneo visceral.
–	Márgenes quirúrgicos positivos.
–	Disección ganglionar incompleta (menor a 12 gan-

glios resecados).
Con base en lo anterior nuestras recomendaciones 

las agrupamos en cuatro grandes grupos de riesgo 
como siguen:
1. Pacientes con inestabilidad microsatelital alta y con 

factores clinicopatológicos de alto riesgo: QT adyu-
vante con fluoropirimidinas. (Bajo nivel de 
evidencia)

2. Pacientes con inestabilidad microsatelital alta y sin 
factores clinicopatológicos de alto riesgo: Observa-
ción. La QT adyuvante con monodfármaco basada 
en fluoropirimidinas puede incluso ser deletérea. 
(Bajo nivel de evidencia)

3. Pacientes con microsatélites estables o inestables 
bajos y con factores clinicopatológicos de alto riesgo: 
QT adyuvante con fluoropirimidinas. (Bajo nivel de 
evidencia)

4. Pacientes con microsatélites estables o inestables 
bajos y sin factores clinicopatológicos de alto riesgo: 
Observación. (Bajo nivel de evidencia)
Tiempo de inicio del tratamiento: se recomienda ini-

ciar la terapia adyuvante dentro de las primeras seis a 
ocho semanas posteriores a la cirugía. (Nivel bajo de 
evidencia)

Duración del tratamiento: la duración de tratamiento 
adyuvante en pacientes con EC II deberá ser de seis 
meses.

Adyuvancia en cáncer de colon etapa 
clínica III

La QT adyuvante en cáncer de colon ha demostrado 
beneficio claro y establecido en pacientes con EC III 
(ganglios positivos).

La QT adyuvante que ha demostrado beneficio es la 
basada en fluoropirimidinas + oxaliplatino. Los esque-
mas aceptados son FOLFOX y XELOX.

Recomendación

–	Debemos de ofrecer QT adyuvante a todos los pa-
cientes con EC III. La QT deberá ser basada en 
combinación de fluoropirimidinas + oxaliplatino.
Esta recomendación deriva de diversos estudios que 

demostraron beneficio en SG y en SLE. Como ejemplo 
de ello el estudio MOSAIC asignó aleatoriamente a 
2,246 pacientes a QT adyuvante con FOLFOX-04  vs. 
5-FU/LV en infusión continua. A 10 años de seguimiento 
en aquellos pacientes con EC III se observó un beneficio 
absoluto del 8.4% en SLE y del 8.1% en SG a 10 años, 
con toxicidad aceptable. (Alto nivel de evidencia)

Duración del tratamiento

Históricamente la duración de tratamiento adyuvante 
en pacientes con EC III ha sido por espacio de seis 
meses, sin embargo una de las gran limitantes es la 
neurotoxicidad asociada al oxaliplatino. Por dicha ra-
zón se han explorado cursos más cortos de tratamiento 
(tres meses).

El estudio IDEA incluyó seis ensayos clínicos con 
12,834 pacientes con cáncer de colon EC II y III. Este 
estudio asignó de forma aleatoria a los pacientes a reci-
bir tres frente a seis meses de tratamiento adyuvante con 
XELOX o FOLFOX (el esquema era elegido a criterio del 
médico tratante). El objetivo primario fue demostrar la no 
inferioridad de tres meses de tratamiento adyuvante con 
QT vs. seis meses en términos de SLE a tres años.

De manera global los resultados demostraron que 
tres meses de tratamiento fueron inferiores a seis me-
ses, 74.6% para tres meses vs. 75.5% para seis meses 
(HR: 1.07; IC 95%: 1-1.15), por lo tanto estrictamente 
se trata de un estudio negativo, al no lograr demostrar 
su objetivo primario.

Sin embargo, en un subanálisis preplaneado realiza-
do con base en el tipo de esquema de tratamiento 
utilizado, XELOX por tres meses mostró no ser inferior 
a seis meses (HR: 0.95; IC 95%: 0.85-1.06); esto no se 
vio con FOLFOX, donde tres meses de tratamiento con 
este esquema fue inferior a seis meses (HR: 1.16; IC 
95%: 1.06-1.26).
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Por otro lado, en otro análisis exploratorio con base en 
el grupo de riesgo se observó que en aquellos pacientes 
de bajo riesgo (T1-T3, N1) tres meses no fueron inferio-
res a seis meses de tratamiento (HR: 1.01; IC 95%: 0.90-
1.12); esto no se vio en aquellos pacientes de alto riesgo 
(T4, N2), donde tres meses de tratamiento fueron inferio-
res a seis meses (HR: 1.12; IC 95%: 1.03-1.123).

Dado los hallazgos de este estudio se deberá discutir 
con el paciente que aunque tres meses de terapia ad-
yuvante sí fueron inferiores a seis meses en SLE a tres 
años (el beneficio absoluto de los seis meses es de 
tan solo el 0.9%), la terapia extendida de seis meses 
se asocia a mayor toxicidad grado 3, específicamente 
con neuropatía (3% en el grupo de tres meses vs. 16% 
para seis meses con FOLFOX y 3% para el grupo de 
tres meses vs. 9% para seis meses con XELOX).

De acuerdo con los hallazgos del estudio IDEA nues-
tra recomendación en relación con la duración del tra-
tamiento adyuvante dependerá del grupo de riesgo y 
es como sigue:

Riesgo bajo, definido como T1-T3, N1:

–	Se recomienda XELOX por tres meses (bajo nivel de 
evidencia), o FOLFOX durante tres a seis meses (se 
prefieren seis meses) (alto nivel de evidencia), o fluo-
ropirimidina por seis meses (pacientes ≥ 70 años).

Riesgo alto, definido como T4-N1-N2, cualquier 
T-N2:

–	Se recomienda FOLFOX o XELOX por seis meses 
(alto nivel de evidencia) o fluoropirimidina por seis 
meses (pacientes ≥ 70 años).
Tiempo de inicio del tratamiento: se recomienda ini-

ciar la terapia adyuvante dentro de las primeras seis a 
ocho semanas posteriores a la cirugía. (Nivel bajo de 
evidencia)

Adyuvancia en cáncer de recto

Las guías internacionales (NCCN y ESMO) reco-
miendan otorgar QT sistémica adyuvante para todos 
los pacientes con cáncer de recto en EC II y III después 
de haber recibido tratamiento neoadyuvante con QT-
RT y cirugía si el paciente no recibió QT neoadyuvante 
sistémica.

Sin embargo, está recomendación tiene un bajo nivel 
de evidencia, ya que existen pocos estudios que hayan 
demostrado beneficio en este marco y más aún, los 
resultados son controvertidos. Además, la mayoría de 
los estudios han evaluado la QT adyuvante basada 
solo en fluoropirimidinas sin oxaliplatino.

Por ejemplo, el estudio de Fase III EORTC 22921 
evaluó el papel de la QT adyuvante en pacientes con 
cáncer de recto despues de haber recibido QT-RT 
neoadyuvante y sometidos a cirugía con intento cura-
tivo. La QT se basó en 5-FU sin oxaliplatino y no logró 
demostrar beneficio ni en la SLE (HR: 0.87; p = 0.13) 
ni en SG (HR: 0.85; p = 0.12).

Por otro lado, el estudio de fase II ADORE asignó 
aleatoriamente a los pacientes a adyuvancia con 5-FU 
o FOLFOX igualmente en el escenario despues de QT-
RT neoadyuvante y cirugía con intento curativo. El bra-
zo con FOLFOX mostró una mayor SLE (71.6% con 
FOLFOX vs. 62.9% con 5-FU; HR: 0.66; p = 0.047).

Diversos estudios han sugerido que el beneficio de 
la QT adyuvante en pacientes con cáncer de recto va-
ría de acuerdo con el grado de respuesta patológica 
alcanzada después del tratamiento con QT-RT neoad-
yuvante y cirugía, otros han reportado que se debe de 
tener en cuenta más la EC previa al inicio de la QT-RT 
neoadyuvante antes de decidir si se debe de otorgar 
tratamiento adyuvante, aunque esto no está del todo 
claro.

Como ejemplo de ello un estudio retrospectivo basa-
do en una base de datos poblacional y que incluyó 
2,764 sujetos mostró beneficio en SG (HR: 0.5; IC: 
0.32-0.79) en aquellos pacientes que recibieron adyu-
vancia con QT. Sin embargo en un subanálisis el be-
neficio se encontró en pacientes con tumores clínicos 
T3/T4 y N+ (HR: 0.47; IC: 0.25-0.91).

Recomendación

–	En cáncer de recto nosotros recomendamos utilizar 
la estadificación inicial (clínica) para establecer el 
tratamiento adyuvante despues de QT-RT neoadyu-
vante y cirugía.
Las recomendaciones de tratamiento adyuvante para 

cáncer de recto EC II y III de este consenso son:
–	Pacientes que hayan recibido tratamiento neoadyu-

vante. El tratamiento recomendado dependerá de la 
estrategia utilizada en la neoadyuvancia:
•	 Si se otorgó QT-RT neoadyuvante: se recomienda 

QT adyuvante con FOLFOX, XELOX o 
Fluoropirimídina (se prefiere la combinación 
cuando existe involucro ganglionar al diagnóstico), 
debiendo complementar 12-16 semanas de trata-
miento. (Bajo nivel de evidencia)

•	 Si se otorgó QT neoadyuvante seguida de QT-RT 
neoadyuvante: se recomienda observación des-
pués de cirugía. (Bajo nivel de evidencia)

–	Pacientes sin tratamiento neoadyuvante (operados 
de inicio):
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•	 Pacientes con pT3-pN0: se recomienda QT-RT adyu-
vante concomitante con fluoropirimidina seguida de 
5-FU/LV en infusión continua o capecitabina por seis 
meses o vigilancia (solo en tumores G1-G2, invasión 
mesorrectal < 2 mm). (Bajo nivel de evidencia)

•	 Pacientes con pT4-N0 o pT1-4, pN1-2: se reco-
mienda QT adyuvante con fluoropirimidina ± oxa-
liplatino por seis meses (se prefiere la combina-
ción) seguido de QT/RT concomitante adyuvante 
con fluoropirimidina (5-FU en infusión continua o 
capecitabina). El orden puede ser invertido (QT-RT 
seguido de QT sistémica) en pacientes con mayor 
estadio T al diagnóstico. (Bajo nivel de evidencia)

Adyuvancia en pacientes con cáncer de 
colon y recto metastásico completamente 
resecados (metástasis predominantemente 
hepáticas)

Recomendación

–	En cáncer de colon y recto y con enfermedad me-
tastásica resecable desde el inicio el abordaje perio-
peratorio no se recomienda, ya que no ha demostra-
do ningún beneficio.
El estudio fase III EORTC 40983, que evaluó el papel 

de FOLFOX perioperatorio (seis ciclos antes y seis ciclos 
después de cirugía) en pacientes con metástasis conside-
radas resecables al diagnóstico, comprobó de manera ini-
cial beneficio en SLR a tres años, pero no en SG, aunque 
en el seguimiento a largo plazo se perdió el beneficio.

En pacientes con cáncer de colon y recto y con en-
fermedad metastásica que sean considerados para re-
sección de inicio la recomendación de este consenso 
es la siguiente:
–	Pacientes con metastasectomía de inicio y con re-

sección R0: se recomienda tratamiento adyuvante 
(complementario) con XELOX o FOLFOX o fluoropi-
rimidina por seis meses (se prefiere la combinación). 
(Bajo nivel de evidencia)

16. Oncología médica. Quimiterapia-
radioterapia recto

Introducción

El cáncer de recto, en comparación con el cáncer de 
colon, se asocia a mayor riesgo de recurrencia local. 
Para disminuir dicho riesgo y prevenir morbilidad aso-
ciada, se requiere un tratamiento multimodal1,2. En pa-
cientes con cáncer de recto localmente avanzado, el 

tratamiento multimodal óptimo implica: 1) cirugía con 
ETM2, QT-RT adyuvante o neoadyuvante3. El tratamien-
to con QT y RT en pacientes con cáncer de recto lo-
calmente avanzado tiene el objetivo de disminuir el 
riesgo de recurrencia local y sistémica y en última ins-
tancia mejorar la supervivencia de los pacientes. Estu-
dios aleatorizados iniciales en el contexto adyuvante 
demostraron que la RT podía disminuir el riesgo de 
recurrencia local, y la QT sistémica podía disminuir el 
riesgo de recurrencia local y sistémica. El estudio alea-
torizado CAO/ARO/AIO-94 comparó la estrategia de 
QT-RT neoadyuvante vs. adyuvante y estableció la QT-
RT neoadyuvante como el estándar de tratamiento4.

Quimioterapia-radioterapia concomitante 
neoadyuvante en cáncer de recto 
localmente avanzado

–	La QT-RT con fluoropirimidinas (capecitabina oral 
preferido) en curso largo (45-50.4  Gy) seguido de 
cirugía con ETM seguido de QT adyuvante durante 
cuatro meses es la referencia de tratamiento. No hay 
un papel del oxaliplatino en la radiosensibilización y 
no hay un papel de la terapia biológica en este es-
cenario. (Nivel de evidencia alto)
Un estudio aleatorizado estableció el tratamiento neo-

adyuvante como estándar de tratamiento. El estudio 
alemán CAO/ARO/AIO-94 comparó QT-RT preoperato-
ria vs. postoperatoria en pacientes con cáncer de recto 
localizado y resecable quirúrgicamente. El objetivo pri-
mario fue la SG. La hipótesis indicaba que el tratamien-
to neoadyuvante mejoraría en un 10% la SG a cinco 
años comparado con el tratamiento adyuvante. Objeti-
vos secundarios incluyeron: SLE, recurrencia local y a 
distancia, complicaciones postoperatorias, toxicidad y 
preservación del esfínter. Se asignó aleatoriamente a 
803 pacientes a los dos grupos de tratamiento. El es-
tudio fue negativo para el objetivo primario. La SG a 
cinco años fue del 76 vs. 74% (p = 0.80) para el brazo 
preoperatorio vs. postoperatorio, respectivamente. Se 
ha publicado una actualización a 10 años de seguimien-
to5. Las tasas de SG a 10 años fueron del 59.6% para 
QT-RT preoperatoria y del 59.9% para QT-RT postope-
ratoria (p = 0.85). A  pesar de no alcanzar el objetivo 
primario, este estudio estableció el nuevo estándar de 
tratamiento basado en objetivos secundarios. En com-
paración con la QT-RT postoperatoria, el tratamiento 
preoperatorio fue superior en infraestadificación tumoral 
y ganglionar, tasa de recurrencia local, toxicidad y pre-
servación del esfínter. El grupo de QT-RT preoperatorio 
en comparación con el postoperatorio alcanzó un 8 vs. 
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0% en respuesta patológica completa y un 25 vs. 40% 
en EC III (p < 0.001); con un 13 vs. 6% (p = 0.006) en 
recurrencia local a cinco años y un 27 vs. 40% (p = 0.001) 
en toxicidad aguda grado 3-4, 14 vs. 24% (p = 0.01) en 
toxicidad a largo plazo grado 3-4 y 39 vs. 19% (p = 0.004) 
en preservación del esfínter. Después de la publicación 
del ensayo alemán de fase III (CAO/ARO/AIO-94) en 
2004, la RT preoperatoria con 5-FU en infusión conti-
nua en semana 1 y semana 5, 1,000 mg/m2/día x 5 días, 
la ETM y la QT adyuvante con 5-FU durante cuatro 
meses se han convertido en estándar para el cáncer 
de recto en estadios II y III en Alemania, la mayor parte 
de Europa y los EE.UU. Se reconoce que este estudio 
no evaluó la contribución independiente de la QT posto-
peratoria. En EE.UU., el estudio NSABP-R03 no confir-
mó los resultados del estudio alemán. Los pacientes 
que fueron asignados aleatoriamente a QT-RT neoad-
yuvante no tuvieron menores tasas de recurrencia local 
ni mayores tasas de preservación del esfínter en com-
paración con los pacientes que recibieron QT-RT adyu-
vante. El estudio NSABP-R03 solo reclutó a 267 pacien-
tes de 900 planeados y por lo tanto se considera un 
estudio no definitivo6.

Un ensayo aleatorizado de fase III en Alemania con-
firmó la no inferioridad para el objetivo principal de SG 
cuando se sustituyó la infusión de 5-FU por el profár-
maco oral capecitabina durante la RT y la QT adyuvante 
en 401 pacientes con cáncer de recto etapas II y III7. El 
estudio tuvo una enmienda para incluir un brazo neoad-
yuvante, en el que se obtuvieron los mismos resultados. 
La SG a cinco años en el grupo de capecitabina vs. 
5-FU fue del 76 vs. 67% (p = 0.004 para no inferioridad). 
Cabe mencionar que el brazo adyuvante utilizó 5-FU en 
infusión continua durante toda la RT a 225 mg/m2 y el 
brazo neoadyuvante utilizó 1,000 mg/m2/día x 5 días en 
semanas 1 y 5 de la RT de curso largo. La capecitabina 
fue no inferior ante los dos esquemas de radiosensibili-
zación con 5-FU más utilizados. En un análisis de su-
perioridad post hoc, la capecitabina se asoció a mejor 
SG y menor desarrollo de enfermedad a distancia. En 
EE.UU., el estudio NSABP R04 comparó QT-RT neoad-
yuvante con 5-FU en infusión continua 225 mg/m2/día 
durante toda la RT con capecitabina 825  mg/m2/cada 
12 horas durante toda la RT8. En 1,608 pacientes asig-
nados de forma aleatoria, la capecitabina demostró no 
inferioridad en el desenlace primario de tasa de eventos 
locorregionales a tres años: 11.2 vs. 11.8% (p = 0.98). 
Este estudio tuvo un diseño factorial 2x2 que examinó 
el papel del oxaliplatino como radiosensibilizador con 
resultados negativos. El uso de capecitabina oral es 
conveniente y se recomienda1.

Múltiples esfuerzos para mejorar la supervivencia de 
los pacientes utilizando la estrategia de intensificar la 
radiosensiblización, en particular, la adición de oxalipla-
tino a la QT-RT basada en fluoropirimidina, no mejora 
la SG, aumenta la toxicidad y no se recomienda. No hay 
un papel de la adición de terapia biológica a los esque-
mas de QT-RT neoadyuvante y no se recomienda2.

Quimioterapia inducción/perioperatoria/
terapia neoadyuvante total

–	La estrategia de QT de inducción ± QT-RT concomi-
tante es una estrategia aceptable en el tratamiento 
de pacientes con cáncer de recto localmente avan-
zado. La estrategia prioriza la QT sistémica, maximi-
za la adherencia y minimiza la toxicidad. (Nivel de 
evidencia moderado)
En la actualidad, la recurrencia sistémica es un pro-

blema clínico mayor que la recurrencia local en aque-
llos pacientes tratados de forma multimodal. Es por ello 
que hay un creciente interés en optimizar el tratamiento 
sistémico de la enfermedad y minimizar el sobretrata-
miento local. Atendiendo al primer objetivo se ha de-
sarrollado la estrategia conocida como terapia neoad-
yuvante total, en la que los pacientes reciben QT de 
inducción (tres a cuatro meses) seguida de QT-RT 
concomitante y finalmente de cirugía con ETM. La es-
trategia de QT de inducción seguida de QT-RT es una 
alternativa que aparece en las guías NCCN desde el 
2016, en ausencia de estudios aleatorizados fase III.

Beneficios de la estrategia

–	La adherencia al tratamiento y el perfil de toxicidad 
de la QT administrada de forma neoadyuvante es 
significativamente mejor que cuando se administra 
en el contexto adyuvante. Un estudio aleatorizado 
fase II9 demostró que cuatro ciclos de tratamiento 
con la combinación de capecitabina (2,000  mg/m2/
día x 14 días cada tres semanas) y oxaliplatino 
(130 mg/m2/día cada tres semanas) fue mejor tolera-
do en el grupo de pacientes asignados a la secuen-
cia QT inducción–QT-RT-QX en comparación con los 
pacientes tratados con la secuencia de referencia 
(QT-RT-QX-QT adyuvante). El apego al tratamiento 
fue del 91  vs. 54% (p < 0.001), la interrupción del 
tratamiento se observó en el 9 vs. 44% (p < 0.001) y 
la toxicidad grado 3-4 se observó en el 19 vs. 54% 
(p < 0.0004) favoreciendo al grupo de QT de induc-
ción en relación con el grupo de QT adyuvante. La 
SG no fue diferente.



315

L. Torrecillas-Torres, et al.: Recomendaciones para diagnóstico y tratamiento del cáncer de colon

–	Un esquema de QT de inducción en pacientes que 
serán tratados con ETM podría identificar pacientes 
elegibles para omitir QT-RT neoadyuvante, evitando 
el sobretratamiento de los pacientes y minimizando 
toxicidad y secuelas. Un estudio fase III asignó alea-
toriamente a 495 pacientes con cáncer de recto local-
mente avanzado a tres brazos de tratamiento perio-
peratorio: 1) brazo 1: cinco ciclos de 5-FU (esquema 
DeGramont) + RT (46-50.4 Gy) seguido de ETM se-
guido de siete ciclos de 5-FU; 2) brazo 2: cinco ciclos 
de mFOLFOX6 + RT (46-50.4  Gy) seguido de ETM 
seguido de siete ciclos de mFOLFOX6, y 3) brazo 3: 
cuatro a seis ciclos de mFOLFOX6 seguido de ETM 
seguido de seis a ocho ciclos de mFOLFOX6 (brazo 
sin RT). El grupo tratado solo con QT logró una res-
puesta patológica completa del 6.6%. En términos de 
recurrencia, no hubo diferencias significativas en re-
currencia local en el grupo de omisión de RT (8.3%) 
en comparación con el grupo 5-FU/RT (10%) y el 
grupo FOLFOX/RT (8.5%). Tampoco hubo diferencias 
significativas en SLE a tres años ni en SG (74.9 y 
92.2% respectivamente, en el grupo de solo QT)10.

–	Los pacientes tratados con terapia neoadyuvante total 
pueden alcanzar respuestas clínicas completas. Algu-
nos pacientes podrán ser elegibles para una estrategia 
de vigilancia estrecha sin cirugía (p. ej., pacientes con 
alto riesgo quirúrgico, rechazo del paciente a estoma 
permanente). En una cohorte de 308 pacientes trata-
dos con terapia neoadyuvante total (QT de combina-
ción ocho ciclos de fluoropirimidina y oxaliplatino en 
esquema FOLFOX seguido de QT-RT concomitante) 
se determinó que un 21% de los pacientes alcanzó una 
respuesta clínica sostenida por más de un año y eligie-
ron no tener resección del tumor primario (67 pacien-
tes). De estos 67 pacientes, 31 tenían un seguimiento 
de 24 meses. El 87% (27/31) tuvieron una respuesta 
clínica sostenida sin experimentar recurrencia. Adicio-
nalmente, el 18% de los pacientes que no exhibieron 
una respuesta clínica completa y fueron sometidos a 
resección del tumor primario, tuvieron una respuesta 
patológica completa (44/235). Por lo tanto, de forma 
global, el 36% de los pacientes tratados con terapia 
neoadyuvante total exhibieron o una respuesta patoló-
gica completa o una respuesta clínica sostenida11.

–	En México se ha reportado la experiencia de la terapia 
neoadyuvante total en pacientes con cáncer de recto 
localmente avanzado12. El Instituto Nacional de Ciencias 
Médicas y Nutrición Salvador Zubirán reportó 43 pa-
cientes mayoritariamente tratados con el esquema de 
QT de inducción FOLFOX4 por tres meses seguido de 
QT-RT concomitante curso largo 50.4  Gy con 

radiosensibilización basado en fluoropirimidinas segui-
do de cirugía con ETM o resección abdominoperineal. 
Se reportó respuesta patológica completa en el 45% de 
los casos. Ningún paciente con respuesta patológica 
completa sufrió recurrencia de la enfermedad. Todos los 
pacientes con enfermedad ganglionar residual recurrie-
ron. Se determinó una tasa recurrencia del 19%: solo 
local el 2.3%, solo sistémica el 12% y tanto local como 
sistémica el 5%. La SG a cinco años fue del 83%.

Quimioterapia-radioterapia adyuvante

–	En pacientes que no recibieron tratamiento neoad-
yuvante, se recomienda utilizar QT-RT adyuvante en 
aquellos casos con etapa patológica II y III y factores 
de riesgo. (Nivel de evidencia alto)
En la actualidad todos los pacientes con cáncer de 

recto localmente avanzado deben recibir tratamiento neo-
adyuvante. Sin embargo, algunos pacientes con cáncer 
de recto temprano (etapa I) exhiben una etapa patológica 
mayor a la estimada por clínica. Son estos pacientes con 
etapa II y III patológica quienes deben ser considerados 
para tratamiento adyuvante. La QT-RT postoperatoria 
debe utilizarse selectivamente en pacientes con margen 
circunferencial positivo, perforación tumoral, resección 
mesorrectal incompleta, depósitos extraganglionares o 
depósitos nodales con diseminación extracapsular cerca 
del margen de la fascia mesorrectal, o en otros casos con 
alto riesgo de recurrencia local si no se ha administrado 
RT preoperatoria. Puede omitirse QT-RT adyuvante en 
pacientes pT3 o pN1 que fueron operados con ETM de 
buena calidad, en aquellos en quienes el margen circun-
ferencial es mayor a 2 mm y en aquellos pacientes pT4a 
localizados por arriba de la reflexión peritoneal13-15.

Quimioterapia adyuvante posterior a 
quimioterapia-radioterapia y cirugía con 
escisión total de mesorrecto

–	La QT adyuvante posterior a QT-RT y cirugía tiene 
un beneficio controvertido. Considerar QT neoadyu-
vante. (Nivel de evidencia moderado)
Si bien el beneficio en SG de la QT adyuvante pos-

terior a cirugía primaria quedó establecido desde los 
primeros estudios aleatorizados16, el valor de la QT 
adyuvante posterior a QT-RT neoadyuvante y cirugía 
con ETM es controvertido. Se identifica un metaanáli-
sis de cuatro estudios aleatorizados17 que concluye 
que la QT en este contexto no mejora la SG. Los es-
tudios incluidos utilizaban tratamiento con fluoropirimi-
dina en monofármaco. Un estudio fase II asignó 
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aleatoriamente a 321 pacientes con cáncer de recto 
resecado con etapa patológica y pII-III después de QT-
RT con fluoropirimidinas a dos grupos de tratamiento: 
QT adyuvante con 5-FU/LV o FOLFOX6 por cuatro 
meses18. A una mediana de seguimiento de 74.1 meses 
se reportó una SLP a seis años de 68.2 vs. 56.8% (HR: 
0.63; p = 0.018) a favor del esquema FOLFOX. Si bien 
no hubo diferencia en SG, el análisis de subgrupo 
identificó beneficio en pacientes con pN2 y en aquellos 
con mínima regresión patológica (HR: 0.42; p = 0.04).

Algoritmo sugerido en situaciones de infraestruc-
tura limitada

El panel reconoce que en nuestro país los recursos 
de las instituciones de salud son heterogéneos. Una 
proporción importante de los pacientes con cáncer de 
recto localmente avanzado será tratada en el marco de 
instituciones que no cuentan con cirujanos oncólogos/
colorrectales con experiencia en ETM y con acceso 
oportuno a RT. Si bien es recomendable la referencia 
de los pacientes a los centros con la infraestructura, 
se recomienda utilizar la evidencia presentada anterior-
mente para maximizar el beneficio de los pacientes.

Escenario sin acceso a radioterapia

De acuerdo con el estudio FOWARC10, es posible di-
señar un esquema de tratamiento para el paciente con 
cáncer de recto localmente avanzado sin involucrar RT. 
El estudio incluyó 495 pacientes, un 18-28% de pacien-
tes en etapa II y un 72-81% de pacientes en etapa III, y 
demostró una tasa de recurrencia local para el grupo 
tratado con FOLFOX neoadyuvante sin RT (8%) no dife-
rente de la observada en el grupo tratado con 5-FU/RT 
(10%) y FOLFOX/RT (8%). Tampoco se observaron dife-
rencias en la SLP y SG a tres años. Las complicaciones 
postoperatorias fueron menos frecuentes en los pacien-
tes que no recibieron RT preoperatoria, en particular, la 
frecuencia de fístula anastomótica fue del 7.9% en pa-
cientes sin RT vs. 18.1-19.8% en pacientes con RT. El 
estudio FOWARC contempló tres meses de QT de in-
ducción. Esto da tiempo para organizar una referencia a 
los pacientes a un centro con la infraestructura, en el 
caso de que la RT sea necesaria de acuerdo con los 
resultados de la reestadificación.

Escenario con acceso limitado a radioterapia

Cuando el acceso existe, pero hay saturación del ser-
vicio, se recomienda considerar tratar a pacientes con 
curso corto de RT. Estudios aleatorizados han compara-
do curso corto contra curso largo de RT y no han podido 
demostrar diferencias significativas en desenlaces 

oncológicos relevantes19-22. La notable diferencia es el 
tiempo de tratamiento: cinco días para curso corto en 
comparación con cinco semanas para curso largo. En 
particular serían elegibles aquellos pacientes que no 
necesitan infraestadificación para preservación del es-
fínter y no existe un margen circunferencial en riesgo.
–	Considerar tratar a pacientes con curso corto de 

radioterapia. (Nivel de evidencia alto)
–	Considerar QT de inducción seguida de curso corto. 

(Nivel de evidencia moderado)

Escenario con riesgo quirúrgico elevado, rechazo 
a cirugía

En pacientes con cáncer de recto inferior, una propor-
ción requerirá una resección abdominoperineal y un es-
toma permanente. Algunos pacientes rechazarán cirugía 
renunciando a una alternativa de tratamiento curativa. 
Otros no podrán ser sometidos a cirugía por riesgo qui-
rúrgico elevado. Es posible aplicar a estos pacientes una 
secuencia de tratamiento de terapia neoadyuvante total 
con QT de inducción y QT-RT definitiva seguido de una 
estrategia de vigilancia estrecha sin cirugía en aquellos 
pacientes que alcanzaron una respuesta clínica comple-
ta. (Nivel de evidencia bajo.) Un centro de cáncer de 
referencia internacional (Memorial Sloan-Kettering Can-
cer Center de Nueva York) ha publicado su experiencia 
con 308 casos de cáncer de recto tratados con la estra-
tegia de terapia neoadyuvante total. Reportan que un 
21% de sus pacientes no fueron sometidos a cirugía y 
alcanzaron una respuesta clínica completa sostenida por 
más de un año11. Además, el mismo centro ha reportado 
sus desenlaces para pacientes elegidos para una estra-
tegia de vigilancia estrecha después de terapia neoad-
yuvante total22. En 113 pacientes reportaron una recu-
rrencia local en 22 pacientes, todas las recurrencias 
locales fueron rescatadas quirúrgicamente. Se logró la 
preservación rectal en el 82% de los pacientes. La su-
pervivencia a cinco años fue del 73%. La supervivencia 
enfermedad específica fue del 90%. El interés creciente 
en esta estrategia se refleja en la reciente publicación 
de los resultados de un registro internacional de 880 
pacientes en 15 países con respuesta clínica completa 
sometidos a vigilancia estrecha23. Se reportó una tasa 
de recurrencia local a dos años del 25%. La superviven-
cia a cinco años con un 85% y la supervivencia cán-
cer-específica a cinco años fue del 94%.

Addendum: El grupo de trabajo no alcanzó un con-
senso en la consideración de omitir RT en pacientes 
tratados con FOLFOX neoadyuvante. Si bien esta con-
sideración deriva de los resultados finales de un estudio 
aleatorizado que demuestra que la omisión de RT no 
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incrementa la recurrencia local ni compromete la SG, no 
se consideró una evidencia definitiva en virtud del corto 
tiempo de seguimiento, la población donde se realizó el 
estudio (China) y la ausencia de estudios confirmatorios. 
Dado que se esperan resultados de un segundo estudio 
aleatorizado que evalúa la omisión de RT en pacientes 
con respuesta a FOLFOX neoadyuvante conducido en 
EE.UU. (estudio PROSPECT) en el mediano plazo, se 
consideró apropiado diferir recomendaciones definitivas 
hasta tener resultados de este estudio.
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