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Ell: Enfermedad Inflamatoria Intestinal.

AJCC: American Joint Committee on Cancer.

EAES: European Association of Endoccopic Surgery.
ASA: American Society of Anesthesiologisth.

IMC: indice de masa corporal.

TAC: Tomografia Axial Computarizada.

AEC: Asociacion Espaniola de Cirujanos.
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RESUMEN:

Introduccion y objetivos: El uso de la laparoscopia en cancer de colon en
estadio T4 es controvertido. Esto se debe a que en muchos casos es necesaria
la reseccion de los 6rganos vecinos afectados. Ademas, se dispone de escasa
evidencia cientifica que apoye el uso de la misma sobre la laparotomia en este
estadio. Este estudio pretende comparar los resultados clinicos y oncologicos a
corto y largo plazo en pacientes con cancer de colon en estadio T4, intervenidos

por laparoscopia o por laparotomia.

Métodos: se trata de un estudio retrospectivo multicéntrico a nivel nacional
realizado en 50 hospitales espafoles con pacientes intervenidos de cancer de
colon estadio T4 de forma electiva entre 2015 y 2017. Se incluyeron variables
demograficas, clinicas, quirurgicas, histopatolégicas y de seguimiento

oncoldgico.

Resultados: Se incluyeron 1875 pacientes, 1012 fueron intervenidos por cirugia
abierta y 863 por laparoscopia. La tasa de conversion de laparoscopia a cirugia
abierta fue del 17,26%. La tasa de reseccion curativa (RO) fue 94,09% en el
grupo de laparoscopia y 86,86% en el de cirugia abierta (p 0,001). La tasa de
reseccion extendida a otros érganos fue 40,71% en el grupo cirugia abierta y
19,93% en el de laparoscopia (p<0,001). La tasa de T4b fue 33,30% en el grupo
de cirugia abierta y 14,83% en el de laparoscopia (p<0,001). En el grupo de
laparoscopia, la tasa de complicaciones generales e infecciosas, la necesidad
de transfusion y la estancia hospitalaria fueron significativamente menores. En
el grupo de laparoscopia, la supervivencia global a los 5 afos y la tasa de

quimioterapia adyuvante fueron significativamente mayores.

Conclusiones: Los resultados de este estudio sugieren que la colectomia
laparoscépica llevada a cabo por cirujanos expertos, es comparable en términos
de seguridad y resultados oncoldgicos en estadio T4 de cancer de colon a la
cirugia abierta, sobre todo en pacientes seleccionados con tumores menos
extensos. Ademas, la laparoscopia posee ciertas ventajas sobre la cirugia

abierta, derivadas del abordaje minimamente invasivo.

Palabras clave: cancer de colon, laparoscopia, laparotomia, supervivencia

global, colectomia.






ABSTRACT:

Introduction and objectives: The use of laparoscopy in T4 colon cancer is
controversial. This is because in many cases resection of adjacent infiltrated
organs is required. Furthermore, there is limited scientific evidence to support the
use of laparoscopy over laparotomy in this stage. This study aims to compare
short- and long-term clinical and oncological outcomes in patients with T4 colon

cancer, who underwent laparoscopy or open surgery.

Methods: This is a multicenter retrospective study conducted in 50 Spanish
hospitals with patients who underwent elective surgery for stage T4 colon cancer
between 2015 and 2017. The study included demographic, clinical, surgical,

histopathological, and oncological follow-up variables.

Results: 1875 patients were included; 1012 patients underwent open surgery
and 863 underwent laparoscopic surgery. The conversion rate from laparoscopy
to open surgery was 17.26%. The curative resection rate (R0) was 94.09% in the
laparoscopy group and 86.86% in the open surgery group (p 0.001). The rate of
resection of adjacent infiltrated organs was 40.71% in the open surgery group
and 19.93% in the laparoscopy group (p<0.001). The rate of T4b was 33.30% in
the open surgery group and 14.83% in the laparoscopy group (p<0.001). In the
laparoscopy group, the rate of general and infectious complications, transfusion
requirements and hospital stay were lower, with statistically significant
differences. In the laparoscopy group, 5-year overall survival and adjuvant

chemotherapy rate were higher, with statistically significant differences.

Conclusions: The results of this study suggest that laparoscopic colectomy,
performed by expert surgeons, is comparable in terms of safety and oncological
outcomes in T4 colon cancer to open surgery, especially in selected patients with
less extensive tumours. In addition, laparoscopy has certain advantages over

open surgery due to its minimally invasive approach.

Key words: colonic neoplasms, laparoscopy, laparotomy, overall survival,

colectomy.






1. INTRODUCCION.

1.1. Generalidades y epidemiologia del cancer de colon.

El cancer de colon es el tumor maligno mas comun del tracto
gastrointestinal(*). Se origina por una alteracién del patrén proliferativo normal de
la mucosa, debido a multiples alteraciones moleculares@. Es mas frecuente en
varones® y la edad media de presentacién es a los 70 afios. El tipo mas

frecuente es el adenocarcinoma®).

El cancer es la segunda causa de muerte tras las enfermedades

cardiovasculares a nivel mundial®).

En el mundo, se diagnosticaron 19.292.789 nuevos casos en el afio 2020.
El cancer de colon fue el tercero mas diagnosticado®) y el segundo mas mortal,

tras el de pulmon®).

En Espafia, se diagnosticaron 290.294 nuevos casos de cancer en el afio
2022. El cancer de colon fue el tumor mas diagnosticado(™ y, al igual que ocurre

en el mundo en general, fue el segundo mas mortal®).

1.2. Factores de riesgo.

En el origen del cancer de colon participan factores ambientales vy

genéticos®).

Existe una predisposicion genética clara, dado que aproximadamente un
25% de los pacientes con cancer de colon tiene algun antecedente familiar@. Se
ha visto que el riesgo aumenta cuando existen familiares de primer grado
afectos, cuanto mayor es el numero de dichos familiares y cuanto mas temprano
es el diagnostico. Hasta un 10% de los casos son canceres hereditarios, siendo
el mas frecuente el sindrome de Lynch y en segundo lugar la poliposis

adenomatosa familiar, ambos de herencia autosémica dominante ©).

En cuanto a los factores ambientales, se ha descrito un amplio abanico de

factores relacionados con el estilo de vida, y que por tanto son modificables©).
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Respecto a la alimentacion, el exceso de calorias y de grasa animal
aumentan el riesgo®@), mientras que estilos de vida saludables basados en la
actividad fisica, al menos 30 minutos al dia, y en una dieta rica en leche, fibra,

frutas, verduras y alimentos con calcio lo disminuyen®).

Otros factores de riesgo modificables son el consumo de alcohol, el tabaco
y el exceso de peso® (principalmente se ha relacionado con la obesidad y con

la resistencia a la insulina®).

Las Enfermedades Inflamatorias Intestinales (Ell) también aumentan el
riesgo de padecer cancer de colon, sobre todo en relacion con el tiempo de

evolucién®; asi como las bacteriemias o endocarditis por Streptococcus bovis®@).

Por otro lado, algunos estudios han demostrado que dosis bajas de acido
acetil salicilico y la terapia hormonal sustitutiva en mujeres postmenopausicas,

disminuyen el riesgo de este tipo de tumor9),

En la actualidad, y al igual que ocurre con otras patologias, existen varias
lineas de investigacion en cuanto a la posible relacién entre el cancer de colon y

la alteracion de la microbiota coldonica®:19),

1.3. Clinica.

En estadios precoces, suele cursar de forma asintomatica. En caso de
que sea sintomatico, ocasiona cambios en el habito intestinal, dolor abdominal,
rectorragia, sindrome constitucional y anemia ferropénica. En ocasiones, puede

presentarse en forma de obstruccion intestinal, requiriendo la cirugia urgente ().

En estadios localmente avanzados, como el estadio T4, que es en el que
se centra este estudio, la sintomatologia deriva de la afectacién de érganos y
estructuras adyacentes (segun la localizacion del tumor primario en el colon,
puede invadir vejiga, ovario, utero, trompas de Falopio, intestino delgado,
estbmago, pancreas, higado, vesicula biliar, bazo, pared abdominal o

retroperitoneo)(12),
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1.4. Diagnéstico.

Dado que la mayoria son asintomaticos en estadios precoces, se han
desarrollado estrategias de cribado para diagnosticarlo en fases tempranas con

mejor prondstico(!).

El screening en la poblacidon general se lleva a cabo en hombres y mujeres
a partir de los 50 afios mediante el test de sangre oculta en heces y, en caso de
resultar positivo, se realiza una colonoscopia diagndstica. Existen protocolos de

cribado especificos para grupos de riesgo('").

El Gold Standard para el diagndstico del cancer de colon es la

colonoscopia con toma de biopsias para el diagndstico anatomopatolégico®).

Es importante llevar a cabo un estudio completo del paciente previo a la
cirugia que incluya la exploracion fisica completa, pruebas de laboratorio y

pruebas de imagen para determinar la extension de la enfermedad(),

1.5. Estadiaje.

Se realiza mediante el sistema TNM. La T indica el tamafo o grado de
penetracion del tumor, la N la afectacion de ganglios linfaticos y la M la presencia
de metastasis a distancia. Esto se combina dando lugar a estadios que

condicionan el pronéstico y el manejo terapéutico de los pacientes(13),

Se utiliza la “T” mas una letra o un numero (0 a 4) para describir la
profundidad con la cual el tumor primario se ha extendido dentro de la pared del

intestino. Segun la octava edicion de la AJCC (13);
Tx: no es posible evaluar el tumor primario.
T0: no hay evidencia de tumor primario.
Tis: carcinoma in situ, invade la lamina propia.
T1: invasion tumoral de la submucosa.
T2: el tumor invade la muscular propia.

T3: el tumor llega a la subserosa.
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T4a: el tumor invade el peritoneo visceral. Los tumores que se perforan y
cuyas células contactan con el peritoneo visceral también se consideran
T4a.

T4b: invade otros érganos o estructuras adyacentes.

Entre un 10 y un 20% de los pacientes se diagnostican en estadio T4(14).

1.6. Tratamiento quirurgico.

Tradicionalmente, el abordaje quirurgico del cancer de colon se ha llevado
a cabo mediante laparotomia. En los afos 90, sin embargo, comenz6 a
proponerse la colectomia por laparoscopia como alternativa a la cirugia
abierta('®). Concretamente, en el afo 1991, M Jacobs llevé a cabo la primera
colectomia tras comprobar el éxito de la colecistectomia y apendicetomia
laparoscopicas('6.17). Desde entonces, dicha técnica en cancer de colon se

realiza de forma rutinaria y extendida en todo el mundo(13).

El abordaje laparoscopico ha demostrado numerosas ventajas con
respecto a la cirugia abierta: menor estancia hospitalaria, incorporacion precoz
a la rutina, menor dolor postoperatorio, menores complicaciones infecciosas,
menor pérdida sanguinea durante la cirugia, menor necesidad de transfusion de

sangre y recuperacion mas temprana del transito intestinal, entre otras(13.18),

Sin embargo, también se ha asociado a mayor tiempo quirurgico y a
complicaciones intraoperatorias como dafos en el intestino o hemorragias, que

estan directamente relacionadas con la experiencia del cirujano(?).

El éxito de dicho abordaje depende tanto de la experiencia y formacién
del cirujano como de las caracteristicas clinicas del paciente, siendo muy

importante el estadio en el que se encuentre(?),

Numerosos estudios y metaanalisis, han demostrado que en estadios
precoces (T1, T2 y T3), la laparoscopia es similar a la laparotomia en cuanto a
resultados oncoldgicos y supervivencia a largo plazo(3), mientras que la

European Association of Endoccopic Surgery (EAES) considera que el estadio
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T4 es una contraindicacion para la laparoscopia y recomienda la cirugia

abierta(17.18),

1.6.1. Laparoscopia en estadio T4.

En el estadio T4, localmente avanzado, aunque la quimioterapia mejora el

pronéstico,

la cirugia RO (margenes quirdrgicos negativos) es la unica

oportunidad de curacion de la enfermedad('9).

En dicho estadio, el uso de la laparoscopia es controvertido(8:20) por los

siguientes motivos:

a)

b)

1.7.

En primer lugar, la laparoscopia impide palpar el tumor durante la
cirugia, lo que dificulta la diferenciacion entre tejido inflamatorio e
invasion tumoral(7),

En segundo lugar, este estadio requiere la reseccion en bloque de
las estructuras y de los 6rganos vecinos infiltrados por el tumor para
conseguir la cirugia curativa (RO)(7.1820)  Dicha reseccién
multivisceral, llevada a cabo por laparoscopia, supondria la
necesidad de cirujanos expertos('”), un aumento del tiempo
quirurgico, la necesidad de conversion a cirugia abierta, mayor
morbilidad postoperatoria, margenes quirurgicos positivos y, por

tanto, peores resultados oncolégicos(18.20),

No obstante, la reseccion multivisceral mediante cirugia abierta
también ha mostrado mayor morbilidad postoperatoria y mayor

riesgo de margenes quirdrgicos afectos(20),

El estadio T4 asocia riesgo de recurrencia peritoneal tras la

reseccion curativa@'), que podria ser mayor con la laparoscopia(@?),

Justificacion y objetivos.

En la actualidad, existe poca evidencia para apoyar el empleo de la

laparoscopia sobre la laparotomia en el estadio T4. Aunque afirman la igualdad

en seguridad y eficacia (especialmente en el T4a), los estudios comparando

21



laparoscopia y cirugia abierta son escasos, no aleatorizados y contienen un

numero limitado de pacientes(17.18.20),

El objetivo principal de este estudio es comparar los resultados
oncoldégicos y clinicos a corto y largo plazo en pacientes con cancer de colon en
estadio T4, segun la realizacién de la cirugia mediante laparoscopia o

laparotomia.
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2. MATERIAL Y METODOS.

21. Hipétesis y objetivos.

2.1.1. Hipoétesis.

- El abordaje laparoscopico tendra mejores resultados oncoldgicos de
supervivencia a 5 afos que el abordaje abierto.

- Los pacientes operados por abordaje laparoscopico tendran una mayor
tasa de adyuvancia y mejor tolerancia a la misma.

- Los pacientes intervenidos por laparoscopia tendran una menor estancia
hospitalaria, asi como menores complicaciones postoperatorias vy
necesidad de transfusién. Asimismo, la tasa de complicaciones graves
sera menor, al igual que las complicaciones infecciosas.

- El abordaje laparoscépico tendra mejores variables oncologicas tales
como la tasa de resecciones R0, y menor perforacion tumoral. El abordaje
abierto tendra mas resecciones extendidas a otros o6rganos, mayor

creacion de estoma y mayor proporcion de intervencion de Hartmann.

2.1.2. Objetivos.

- Analizar y comparar la supervivencia media a 5 anos entre el abordaje
abierto y el laparoscopico.

- Analizar la tasa de adyuvancia recibida en cada grupo de tratamiento y el
porcentaje de los pacientes que completan el tratamiento.

- Analizar y comparar la estancia hospitalaria, complicaciones
postquirurgicas y necesidad de transfusion entre ambos grupos.

- Analizar las variables oncoldgicas de cada grupo de tratamiento y los
tipos de resecciones realizadas.

- Comparar ambos grupos muestrales para comprobar si son muestras
comparables o existen variables que hagan que los resultados puedan
estar condicionados por estas diferencias.

2.2. Poblacién y material.

2.2.1. Poblacion.
Se realiz6 un estudio sobre pacientes intervenidos de forma electiva de

cancer de colon con anatomia patologica definitiva de estadio T4 entre enero de
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2015 y diciembre de 2017 en 50 hospitales de todo el territorio nacional que

aceptaron participar en el estudio.

2.2.2. Material para el procesado de datos y tratamiento
estadistico.

- Ordenadores HP Compaq 1730 Hp ®, MacBook Air M1 2021.

- Microsoft Office para Windows, 2013 (Microsoft Corporation, Redmond,
Washington, Estados Unidos). Microsoft Pages 10.3 para Mac.

- Programa estadistico SPSS 23.0 (IBM®© SPSS Inc., Chicago, lllinois,
Estados Unidos).

- Programa estadistico R 2.15.3 para Windows.

- Paquete IBM SPSS Essentials for R 23.0.

2.3. Método.

2.3.1. Diseno del estudio.

Se trata de un estudio retrospectivo, comparativo no aleatorizado, no
experimental. Ha sido realizado en 1875 pacientes intervenidos de forma electiva
de cancer colorrectal con estadio histolégico definitivo de T4 en los centros
participantes en el estudio, en el periodo comprendido entre enero de 2015 y
diciembre de 2017.

Los pacientes fueron sometidos a cirugia abierta o laparoscépica a criterio
del cirujano. Los datos fueron recogidos de forma retrospectiva en el afio 2022
mediante invitacion desde la Junta de Coloproctologia de la Asociacion Espafiola
de Cirujanos (AEC) a centros de alto volumen y reconocida experiencia en

cirugia laparoscopica.

2.3.2. Definicion de las principales variables a medir.
- Edad: medida en ainos desde el nacimiento.
- Género: masculino o femenino.
- Riesgo Anestésico: clasificacion de la American Society of
Anesthesiologisth (ASA).
- Indice de masa corporal: peso en kilogramos dividido por la altura en

metros al cuadrado.
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Colon derecho: ciego, colon ascendente, angulo hepatico o colon
transverso.

Colon izquierdo: angulo esplénico, colon descendente o colon sigmoide
por encima del promontorio sacro o a mas de 15cm del margen anal.
Estadios tumorales: segun la clasificacion del American Joint Committee
on Cancer (AJCC).

Reseccion extendida a otros 6rganos: necesidad de resecar un érgano
adyacente al colon por invasién tumoral.

Anastomosis: union de dos segmentos intestinales separados
previamente, ya sea mediante sutura mecanica o manual.

Estoma: creacion de una derivacion terminal o lateral de un segmento de
intestino a la pared abdominal.

Perforacion tumoral: apertura de la luz intestinal en la regién donde se
localiza el tumor o apretura del plano intratumoral.

Perforacion de la pieza a menos de 10cm del tumor: perforacion coldnica
hasta 10cm distal o proximal a la localizacién tumoral.

Obstruccion: dilatacion intestinal pretumoral por imposibilidad de paso del
contenido intestinal hacia distal.

Tipo de reseccion: RO, no hay persistencia de enfermedad micro ni
macroscopica. R1, presencia de enfermedad microscépica, R2, presencia
de enfermedad macroscopica. Paliativa, no se reseca el tumor y se realiza
una intervencion con fines de paliar los sintomas.

Complicaciones: cualquier acontecimiento adverso, independientemente
de su gravedad o relacién con la cirugia, en los 30 dias postoperatorios.
Clasificacién de Clavien-Dindo:

e Grado I: Cualquier desviacion del curso postoperatorio normal sin
necesidad de tratamiento farmacoloégico o intervenciones
quirurgicas, endoscoépicas y radiolégicas Los regimenes
terapéuticos permitidos son: medicamentos como antieméticos,
antipiréticos, analgésicos, diuréticos y electroliticos y fisioterapia.
Este grado también incluye infecciones de heridas abiertas al lado
de la cama.

e Grado II: Requerir tratamiento farmacolégico con farmacos

distintos a los permitidos por complicaciones de grado |. También
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se incluyen las transfusiones de sangre y la nutricion parenteral
total.

e Grado Ill: Requieren intervencion quirdrgica, endoscopica o
radioldgica.

= |lla: Intervencion sin anestesia general.
= |llb: Intervencion bajo anestesia general.

e Grado IV: Complicacién potencialmente mortal (incluidas las
complicaciones del SNC(sistema nervioso central)) * que requiere
manejo en CIl/UCI (unidad de cuidados intensivos).

» |Va: disfuncién de un solo 6rgano (incluida la dialisis).
= |Vb: disfuncion multiorganica.

e Grado V: muerte de un paciente.

Complicaciones graves: aquellas que tenga una gradacién en la
clasificacion de Clavien-Dindo igual o mayor a 2.

Transfusion perioperatoria: administracion de hemoderivados tipo
concentrados de hematies en el periodo intraoperatorio o postoperatorio
hasta el alta hospitalaria.

Complicacion infecciosa: infeccidn del sitio quirdrgico superficial, profunda
y érgano-espacio.

Estancia hospitalaria: estancia en dias desde el ingreso hasta el alta o
traslado a un centro de cuidados no hospitalario.

Reintervencion: necesidad de intervencidn quirurgica en el postoperatorio
(hasta 30 dias después de la intervencion).

Lymph Node Ratio: cociente entre el numero de ganglios afectado y el
numero de ganglios totales de la pieza quirurgica.

Margenes afectos: margen radial a <1mm o margen proximal o distal a
<5cm del tumor.

Quimioterapia adyuvante: indicacion por parte de Oncologia de
administracion de quimioterapia adyuvante y administracion de, al menos,
el primer ciclo de tratamiento.

Tratamiento quimioterapico completo: administracién del total de ciclos de
tratamiento indicados por oncologia al inicio de la prescripcion.
Recurrencia: reaparicion local del tumor a nivel ganglionar, mesentérico o
peritoneal.
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- Supervivencia global a 5 afios: tasa de pacientes vivos a los 5 afios de la

intervencion.

2.3.3. Seleccién de sujetos.

a) Criterios de inclusion.

- Pacientes sometidos a cirugia colorrectal electiva por cancer de colon.

- [Estadiaje de penetracion tumoral T en el informe anatomopatologico
definitivo de T4 (a o b).

- ASAI-IV.

- Estadio I-IV.

- Intervenidos mediante abordaje abierto o laparoscopico.
b) Criterios de exclusion.

- Cualquier otro estadio de penetracion tumoral T diferente a T4.
- Intervenido mediante cirugia urgente.
- Pacientes con tumoracion de origen no colorrectal, aunque estas infiltren

el colon.

2.3.3. Analisis estadistico de los datos.
Los datos de los sujetos se recogieron en un Cuaderno de Recogida de
Datos y se introdujeron en una base de datos. Para evitar el sesgo del analista
se cego el tipo de abordaje realizado mediante enmascaramiento con un cédigo
de abordaje en el que unicamente el investigador principal podia conocer a qué

grupo se correspondia.

Las variables continuas se resumieron utilizando estadisticos descriptivos:
media, desviacion estandar (SD). Los datos continuos no normales se
presentaron como maximo, cuartil superior, mediana, cuartil inferior, minimo y
numero de observaciones. Las variables categoricas se describieron utilizando

frecuencias absolutas y relativas.

En el caso de que las variables hubieran seguido la distribucién normal,

se describio una o varias de las técnicas siguientes:

- Si una variable es de tipo cuantitativo y la otra categoérica, para la
comparacion de las medias con una variable dicotdomica se utilizd
la prueba estadistica t de Student para dos medias
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independientes, tras comprobar que se cumplian las condiciones
de aplicacién de dicha prueba: a) Normalidad o n > 30 en cada
grupo, y b) Homogeneidad de varianzas.

- Si ambas variables fueron de tipo categoérico, se realizé una
tabulacion cruzada (tablas de contingencia) empleando el
estadistico chi-cuadrado de Pearson para contrastar la hipotesis
de independencia (en tablas r x s) o el test de Fisher (en tablas 2
x 2). Previamente se comprobaron las condiciones de aplicacion
de la chi-cuadrado: a) Que ambas variables fuesen cualitativas en
escala nominal y, b) Que ninguno de los valores esperados fuese
menor de 5 en tablas de 2x2. En tablas de contingencia de mas de
4 casillas, al menos el 80% de los valores esperados debian ser
superiores o iguales a 5. Cuando los valores esperados fueron
inferiores a 5 se intenté reagrupar las variables en otras para
obtener mayores valores esperados, y si esto no fue posible se

realizé un analisis cuantitativo de la variable.

Todas las comparaciones estadisticas se realizaron utilizando una prueba

bilateral con un nivel de significacién p = 0,05.

2.3.5. Dificultades y limitaciones del estudio.

La principal limitacién de este estudio es que su caracter observacional no
permite asegurar que las diferencias observadas en los resultados sean debidas
exclusivamente a la via de abordaje. Son necesarios estudios aleatorizados que
permitan confirmar los resultados clinicos y oncolégicos observados en este

trabajo.

El hecho de cada cirujano eligiera el tipo de abordaje para cada paciente
puede hacer que exista un sesgo de seleccidon y que los pacientes mas graves o
con estadios tumorales mas avanzados fueran seleccionados para ser
intervenidos por cirugia abierta. Ademas, por tratarse de un estudio
retrospectivo, podria tener los problemas tipicos de este tipo de estudios, como

las pérdidas de informacién por datos ausentes o no recogidos en la historia.
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3. RESULTADOS.

3.1. Descripcion de las caracteristicas clinicas y demograficas

de la muestra.

Se incluyeron 1875 pacientes con cancer de colon, 1012 fueron

intervenidos por cirugia abierta y 863 por laparoscopia.

No se observaron diferencias significativas en las caracteristicas
demograficas y clinicas entre los pacientes en ambos grupos, excepto en el ASA,

en la forma de diagndstico y en el estadiaje preoperatorio (Tabla 1).

En el grupo de cirugia abierta el porcentaje de pacientes ASA Ill y ASA IV
fue significativamente mayor que en el grupo de pacientes sometidos a

laparoscopia.

En el grupo de laparoscopia, la proporcion de pacientes asintomaticos
diagnosticados mediante screening fue mayor que en el grupo de cirugia abierta
(p<0,001), mientras que en el grupo de cirugia abierta la proporcion de pacientes

sintomaticos fue mayor que en el otro grupo (p<0,001).

En el grupo de laparoscopia, la proporcion de pacientes en estadio clinico

IV fue menor que en el grupo de cirugia abierta (p<0,001).

3.2. Anadlisis de las variables quirurgicas.

Un total de 149 pacientes (17,26%) intervenidos por laparoscopia

requirieron la conversion a cirugia abierta.

La mayoria de variables quirurgicas comparadas entre el grupo de cirugia
abierta y el de Ilaparoscopia, mostraron diferencias estadisticamente

significativas entre ambos (Tabla 2).

Dentro del grupo de laparoscopia, se observé que la tasa de reseccion
curativa (RO, margenes quirurgicos negativos) fue mayor que en el grupo de
cirugia abierta (94,09% vs 86,86% p 0,001).
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Dentro del grupo de cirugia abierta, la proporcion de reseccion extendida

a otros érganos, fue mayor que en el grupo de laparoscopia (p<0,001).

En el resto de variables quirurgicas también se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre ambas técnicas. En el grupo de cirugia
abierta, la proporcion de estomas tanto terminales como derivativos, de
perforacion del tumor o de la pieza a menos de 10 centimetros del mismo, de
obstrucciéon y de carcinomatosis fue mayor que, en el grupo de laparoscopia.
Ademas, en los pacientes intervenidos por laparoscopia la tasa de anastomosis

fue mayor (p<0,001).

En cuanto al tipo de reseccion, en el grupo de cirugia abierta, se llevaron
a cabo mas resecciones tipo Hartman y colectomias totales o subtotales que en
el grupo de laparoscopia (p 0,011), sin diferencias entre ambos grupos en el resto

de tipos.

3.3. Anadlisis de las variables postquirurgicas.

Los resultados de las variables postquirurgicas comparadas en ambos
grupos se muestran en la Tabla 3. En todas ellas, se observaron diferencias

estadisticamente significativas entre la cirugia abierta y la laparoscopia.

El porcentaje de complicaciones fue menor en los pacientes intervenidos
por laparoscopia (42,99% vs 51,08%, p<0,001). Siendo en este grupo, el
porcentaje de complicaciones infecciosas menor que en el grupo de cirugia
abierta (p 0,005).

En cuanto a la gravedad de dichas complicaciones atendiendo a la
clasificacion de Clavien-Dindo, las unicas diferencias estadisticamente
significativas se observaron en los grados Il y Il b, cuya proporcion fue mayor en
el grupo de cirugia abierta. De forma global, la tasa de complicaciones graves

(CD=2) fue menor en los pacientes intervenidos por laparoscopia (p<0,001).

Tanto la necesidad de transfusion perioperatoria como la estancia media
hospitalaria fue menor en los pacientes intervenidos mediante laparoscopia, con

diferencias estadisticamente significativas. Mientras que la proporcién de
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pacientes que requirieron la reintervencién fue mayor en el grupo de cirugia
abierta (p 0,010).

3.4. Anadlisis de las variables anatomopatoldgicas.

A nivel anatomopatoldgico se compararon las variables que se exponen

en la Tabla 4.

En el grupo de cirugia abierta, la proporcion de pacientes en estadio T4b
fue mayor que en el grupo de la laparoscopia (33,30% vs 14,83%, p<0,001).
Mientras que, en el grupo de laparoscopia, la proporcidon de pacientes T4a fue
mayor (66,70% vs 85,17% p<0,001).

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos
grupos en el tipo histolégico del tumor, en el grado de diferenciacion del mismo,
en el estadio N, en el numero de ganglios linfaticos extirpados, en la presencia

de margenes afectos ni en la invasion peri neural, vascular o linfatica.

La presencia de perforacion tumoral fue mas frecuente en la cirugia
abierta (p<0,001).

3.5. Anadlisis de los resultados oncologicos.

Se analizaron en ambos grupos, variables relacionadas con el tratamiento

médico oncoldgico y con en el seguimiento de los pacientes (Tabla 5).

La supervivencia global de los pacientes a los 5 afios fue superior en el

grupo de laparoscopia (p 0,005).

En el grupo de laparoscopia, el porcentaje de pacientes que recibieron
quimioterapia adyuvante y de estos, la proporcion de los que completaron el
tratamiento oncoldgico, fue mayor que en el grupo de cirugia abierta, con

diferencias estadisticamente significativas.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en la recurrencia

tumoral entre ambos grupos, aunque se observa una ligera tendencia a un mayor
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porcentaje de recurrencias en el grupo de cirugia laparoscopica, de forma casi
significativa (p 0,077).
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4. DISCUSION.

En el presente estudio observacional, se comparan 1012 pacientes con
863 tratados mediante cirugia abierta y laparoscopia. Se trata de un estudio con
potencia estadistica completa, con un tamafio muestral amplio, lo que ofrece
robustez a los resultados obtenidos. El hecho de ser un estudio multicéntrico, le
aporta mayor validez externa a los resultados, haciéndolos extrapolables al resto

de la poblacion de similares caracteristicas.

Entre los resultados, encontramos que el acceso laparoscopico se asocia
a menos complicaciones postquirurgicas y a un mejor prondéstico a largo plazo,

como diferencias mas destacadas.

Con respecto a las variables demograficas, en nuestro estudio
observamos que tanto en el grupo de cirugia abierta como en el de laparoscopia
habia mas hombres que mujeres, la edad media de los pacientes fue en torno a
los 71 afos y el tipo histologico mas frecuente fue el adenocarcinoma, lo que se

corresponde con la forma de presentacion clasica del cancer de colon ©@:4),

Al igual que observaron Park et al.('4) con respecto al riesgo anestésico
representado por la escala ASA, en nuestro estudio, en el grupo de cirugia
abierta la proporcion de pacientes ASA Il y ASA IV fue mayor (p<0,001). La
distribucion asimétrica de los pacientes con elevado riesgo anestésico a favor de
la cirugia abierta podria condicionar los resultados negativos en el grupo de dicha
cirugia, mas relacionados con la gravedad de los pacientes y sus comorbilidades
que con la via de abordaje. Dicha distribucion no fue aleatoria, sino que se eligid

para cada paciente la via considerada mas adecuada para su situacion.

Aunque tradicionalmente la obesidad se ha considerado una
contraindicacion para la laparoscopia debido a las dificultades técnicas en dichos
pacientes(@3), en nuestro estudio observamos que en el grupo de laparoscopia
los porcentajes de sobrepeso y de obesidad fueron mayores, aunque sin
diferencias estadisticamente significativas. Por otro lado, en el grupo de cirugia
abierta hubo mayor proporcién de pacientes con normopeso, con un valor p muy
proximo a la significacion estadistica. En la misma linea, Park et al.(® reflejaron

que, en el grupo de pacientes intervenidos por laparoscopia el IMC fue mayor
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(p<0,001). La obesidad y el sobrepeso son variables que condicionan peores

resultados postoperatorios como una mayor tasa de complicaciones(@4).

Schootman et al.(23) observaron que en pacientes con cancer de colon T4
intervenidos por laparoscopia los resultados fueron similares en obesos y en no
obesos, lo que apoyaria también que, en la actualidad, la eleccion de la via de

abordaje no esta condicionada por el IMC de los pacientes.

El estadiaje clinico previo a la cirugia, realizado por TAC, puede no
coincidir con el estadiaje postquirurgico. En muchos casos la laparoscopia
podria, mediante visualizacion directa, definir de forma mas precisa dicho

estadiaje(19).

En nuestro estudio, un mayor porcentaje de pacientes en estadio IV fue
intervenido por cirugia abierta (p<0,001), probablemente por la necesidad de una
reseccion multivisceral, o porque se consideran pacientes mas graves o con peor
reserva funcional, lo que condicionaria que en dicha via de abordaje la
proporcion de pacientes diagnosticados por presentar sintomas fue también
mayor (p<0,001).

En el grupo de cirugia abierta la tasa de reseccidén multivisceral fue mayor
que en el grupo de laparoscopia (p<0,001). De la misma manera, y justificando
lo anterior, la proporciéon de pacientes T4b fue mayor en el grupo de cirugia
abierta (p<0,001). Estos dos resultados se complementan, ya que en el grupo de
cirugia abierta hay mas pacientes con estadio T4b, que son los que requieren la

reseccion de 6rganos vecinos y por tanto una reseccion multivisceral mayor.

En el grupo de laparoscopia, el porcentaje de reseccion de 6rganos
vecinos fue menor, lo que podria explicarse porque dicha via suele indicarse en
aquellos tumores menos extensos y que requieren procedimientos mas
sencillos?. En el caso de llevar a cabo una reseccion multivisceral por
laparoscopia, la necesidad de incisiones amplias para extraer la pieza quirurgica
haria perder los beneficios derivados del abordaje minimamente invasivo de

esta@),

Sin embargo, algunos estudios publican que en manos de cirujanos

expertos la laparoscopia podria facilitar la reseccion multivisceral debido a las
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ventajas que ofrece en cuanto a la visualizacion de los tejidos, especialmente util

por ejemplo, a nivel retroperitoneal(26).

En nuestro estudio, y como he mencionado, en el grupo de cirugia abierta
la proporcion de pacientes T4b fue mayor, mientras que en el grupo de
laparoscopia fue superior el T4a (p<0,001). Park et al.(") publicaron resultados
similares, lo que podria deberse a que en general en los pacientes T4a la
laparoscopia ha demostrado ser eficaz y segura y por tanto su uso en ellos esta
mas extendido('”), mientras que en estadio T4b hay menos evidencia y mas
limitaciones(23.2527), Cabe resaltar que la tasa de recurrencia local y
supervivencia es peor en los tumores T4a), lo cual puede condicionar los

resultados de seguimiento oncoldgico en ambos grupos.

La tasa de conversion de laparoscopia a cirugia abierta en nuestros
pacientes fue del 17,26%. En la literatura disponible, la tasa de conversion es
variable. Tanto Liu et al.("® como Wang et al.(?? obtuvieron tasas de conversion
inferiores (8,2% y 9,1%, respectivamente); sin embargo, en la direccion opuesta,
Leon et at.('®) publicaron una tasa de conversion del 19%. La adherencia del
tumor, la necesidad de reseccion amplia debido al tamafio del tumor o a la
invasion de organos vecinos, el sangrado excesivo o la mala visualizacion, son
factores que podrian justificar la conversion(?). En la mayoria de los estudios, no
se han objetivado peores resultados oncoldgicos en los pacientes en los que se

ha llevado a cabo(@9),

Algunos autores plantean evitar la conversion, optando de entrada por el
abordaje abierto en aquellos pacientes con factores de riesgo para la misma(8)
aunque, por otro lado, el aumento de la experiencia de los cirujanos en la
laparoscopia conlleva una tendencia a la disminucién en las tasas de

conversion(29),

En relacién con el tipo de reseccion, en el grupo de laparoscopia la
proporcion de cirugias curativas (R0O) (margenes quirurgicos negativos) fue
mayor que en el grupo de cirugia abierta (p<0,001). Sin embargo, esto podria
deberse a que en el grupo de laparoscopia hay mayor porcentaje de pacientes

en estadio T4a, con tumores mas localizados, en los que conseguir extirpar todo
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el tumor es mas viable. Liu et al.('9 publicaron resultados similares a los nuestros,

con un valor de p muy préximo a la significacion estadistica (p 0,054).

Ademas, en el grupo de cirugia abierta, la proporcion de reseccion R2
(tumor macroscopico en los margenes) fue significativamente mayor (p<0,001);
posiblemente porque en dicho grupo hay mas pacientes candidatos a la cirugia

con fines paliativos (estadio IV y T4b).

De igual modo, en el grupo de cirugia laparoscopica la tasa de pacientes
con estoma tanto terminal como derivativo fue menor que en el grupo de cirugia
abierta. Esto puede ser debido al mayor porcentaje de pacientes ASA IV y a la
mayor tasa de cirugia paliativa en los pacientes con cirugia abierta, lo que haria
que fuera preferible evitar una anastomosis para no afadir morbilidad al

procedimiento.

En cuanto al analisis de las variables postquirurgicas, en nuestro estudio
observamos menor proporcién de complicaciones en el grupo de laparoscopia
(p<0,001), al igual que publicaron Schootman et al.?%; y dentro de estas, las
complicaciones infecciosas también fueron menores en este grupo (p 0.005).
Esta menor tasa de complicaciones con la laparoscopia podria explicarse porque
los pacientes presentaban menor ASA y la tasa de reseccion multivisceral
también fue menor (factores que asocian en mayor medida la aparicion de
complicaciones)@%). Otras variables como el tiempo quirirgico que, aunque no
ha sido analizado en nuestro estudio, es mayor en la cirugia laparoscépica('?), o
el IMC, se asocian con mayor tasa de complicaciones(?430), y en este caso estas

variables eran desfavorables en el grupo de laparoscopia

La necesidad de transfusion también fue menor en el grupo de
laparoscopia (p<0,001), lo que coincide con lo que publicaron Park et al.('4). Los
procedimientos menos invasivos llevados a cabo en la laparoscopia, podrian
explicar el menor sangrado y, por tanto, la menor necesidad de transfusiones (@9,
Liu et al.("9 publicaron que la cantidad de sangrado intraquirtrgico afecta de

forma independiente al prondstico del cancer de colon.

Schootman et al.?3) publicaron que la estancia hospitalaria fue de media
3 dias menor en el grupo de laparoscopia (p<0,005). En nuestro estudio, esta

diferencia fue aun mayor, dado que la estancia hospitalaria fue de media 5,1 dias
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menor en este grupo (p<0,001). Esto podria deberse a que, con la laparoscopia,
la recuperacioén de la funcion gastrointestinal, la tolerancia a liquidos y la emision
de gases es mas precoz que en el de cirugia abierta, como demostraron Wang
et al.?®), ademas de a una menor tasa de complicaciones y reintervencion, lo que
retrasa el alta hospitalaria. La reduccién de la estancia hospitalaria supone una

reduccién del coste para el hospital y para el paciente(19).

La proporcion de pacientes que recibieron quimioterapia adyuvante, y de
estos los que completaron el tratamiento, fue significativamente mayor en el
grupo de laparoscopia (p 0,005), resultados similares a los que observaron
Wasmann et al.(?9), los cuales publicaron que la quimioterapia adyuvante mejora

de forma independiente la supervivencia(®).

La presencia de complicaciones postoperatorias impide o retrasa el uso
de quimioterapia adyuvante®@). El hecho de que las complicaciones sean
menores en el grupo de laparoscopia en nuestro estudio, podria explicar que en

este la tasa de quimioterapia adyuvante sea mayor.

La supervivencia global en 5 afos fue mayor en el grupo de laparoscopia
(p 0,005), lo que podria deberse a que los pacientes de dicho grupo presentaron
datos de mejor prondstico: menor ASA, menos porcentaje de pacientes en
estadio 1V, mayor proporcion de resecciones curativas (R0O), menos
complicaciones postquirurgicas y de transfusién, y mayor tratamiento con
quimioterapia adyuvante. Sin embargo, en el grupo de laparoscopia habia
variables asociadas a un peor pronoéstico, como una mayor proporcion de
pacientes en estadio T4a. Por lo que no todo el aumento de la supervivencia en
este grupo puede ser achacable a las variables desfavorables en el grupo de
cirugia abierta, y es posible que una diseccion mas fina, precisa y cuidadosa
como la que permite la cirugia laparoscopica, pueda influir de forma

independiente en la supervivencia.
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5. CONCLUSIONES.

- Los pacientes con cancer de colon T4 de nuestro estudio intervenidos
mediante abordaje laparoscopico tienen una supervivencia a 5 afos
mayor que los de cirugia abierta.

- Los pacientes con cancer de colon T4 intervenidos por laparoscopia
tienen una mayor probabilidad de recibir quimioterapia adyuvante, y
de recibir el tratamiento adyuvante completo.

- Los pacientes con cancer de colon T4 tienen una menor estancia
hospitalaria, menos complicaciones postquirurgicas totales, menos
complicaciones graves y menos complicaciones infecciosas, asi como
una menor necesidad de transfusién perioperatoria que los pacientes
intervenidos mediante cirugia abierta.

- Los pacientes de ambos grupos de tratamiento tienen similares tasas
de recurrencia, y similares datos histologicos. Encontramos una
menor tasa de perforacion tumoral en el grupo de laparoscopia, y
mayor incidencia de tumores T4a en este grupo.

- Dado que las muestras no son completamente comparables en
variables basales, los datos deben ser tenidos en consideracion de
forma cautelosa, siendo necesarios estudios comparativos
aleatorizados o emparejados para obtener conclusiones extrapolables

a otras poblaciones.
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6. ANEXOS.
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8. TABLAS.

Tabla 1. Variables clinicas y demogréficas de la muestra.

Grupo
Variable Abierto Laparoscopico p
(n=1012) (n=863)
Género (Masculino) 569 (56,22%) 488 (56,54%) 0,888
Edad (media; DE) 71,56 (+ 12,55) | 71,48 (+ 11,98) 0,992
[ 35 (3,46%) 39 (4,52%) 0,239
1 454 (44,86%) | 436 (50,52%) 0,014
ASA (n, %)
Il 463 (45,75%) | 357 (41,36%) <0,001
IV 60 (5,92%) 31 (3,59%) 0,018
Normopeso IMC<25 393 (38,83%) | 300 (34,76%) 0,068
Grupo IMC (n, %) Sobrepeso IMC 25-30 | 379 (37,45%) | 350 (40,55%) 0,809
Obesidad IMC>30 240 (23,72%) | 213 (24,68%) 0,626
Screening/Asintomatico| 161 (15,91%) 210 (24,33%)
Diagnoéstico (n, %) <0,001
Sintomatico 851 (84,09%) 653 (75,67%)
Localizacion del tumor | Colon derecho 460 (45,45%) 399 (46,23%)
(n, %) Colon izquierdo 552 (54,55%) | 464 (53,77%) o7
[ 43 (4,25%) 38 (4,40%) 0,869
Estadiaje preoperatorio |I! 360 (35,57%) | 345 (39,98%) 0,049
N= 1542 (n, %) I 387 (38,24%) | 346 (40,09%) 0,412
v 222 (21,94%) | 134 (15,53%) <0,001
DE: desviacion estandar. ASA: American Society of Anesthesiologisth. IMC: indice masa

corporal.




Tabla 2. Variables quirargicas.

Grupo
Variable - P
Abierto Laparoscopico p
(n=1012) (n=863)
Hemicolectomia derecha 460 (45,45%) 399 (46,23%) 0,735
Hemicolectomia izquierda | 448 (44,26%) 419 (48,55%) 0,063
Tipo de reseccion - -
Reseccién anterior 3 (0,29%) 5 (0,57%) 0,348
(n, %)
Hartmann 51 (5,03%) 17 (1,97%) <0,001
Colectomia total/subtotal 50 (4,94%) 23 (2,67%) 0,011
Reseccion extendida a otros érganos (n, %) 412 (40,71%) 172 (19,93%) <0,001
Anastomosis (n, %) 878 (86,76%) 831 (96,29%) <0,001
Conversion (n, %) 0 (0%) 149 (17,26%) <0,001
Terminal 118 (11,66%) 28 (3,24%) <0,001
Estoma (n, %)
Derivativo 19 (1,88%) 7 (0,81%) 0,049
Perforacion Tm (n, %) 116 (11,46%) 44 (5,09%) <0,001
Perforacion pieza <10cm del tumor (n, %) 40 (3,95%) 19 (2,20%) 0,030
Obstruccién (n, %) 169 (16,70%) 109 (12,63%) 0,013
Carcinomatosis (n, %) 122 (12,05%) 44 (5,10%) <0,001
RO 879 (86,86%) 812 (94,09%) <0,001
Tipo de reseccion
R1 37 (3,66%) 20 (2,32%) 0,092
(n, %)
R2/Paliativa 96 (9,49%) 31 (3,59%) <0,001
Tm: tumor. RO: margenes quirargicos negativos. R1: margenes afectados

microscOpicamente. R2: margenes afectados macroscopicamente.




Tabla 3. Variables postquirdrgicas.

Grupo
Variable Abierto Laparoscopico p
(n=1012) (n=863)
Complicaciones (n, %) 517 (51,08%) 371 (42,99%) <0,001
Complicaciones graves (Clavien = 2) 336 (33,20%) 207 (23,99%) <0,001
| 181 (17,88%) 164 (19,00%) 0,533
Il 176 (17,39%) 117 (13,56%) 0,022
llla 39 (3,85%) 22 (2,55%) 0,112
Complicaciones
. . Ilb 61 (6,02%) 34 (3,94%) 0,039
Clavien-Dindo (n, %)
IVa 28 (2,77%) 16 (1,85%) 0,193
IVb 9 (0,89%) 7 (0.81%) 0,854
Y 23 (2,27%) 11 (1,27%) 0,106
Transfusién perioperatoria (n, %) 200 (19,76%) 119 (13,79%) <0,001
Complicacion infecciosa (n, %) 184 (18,18%) 116 (13,44%) 0,005
Estancia hospitalaria (media, DE) 15,1 (+ 3,04) 10,2 (+ 2,93) <0,001
Reintervencion (n, %) 96 (9,49%) 54 (6,26%) 0,010

DE: desviaciéon estandar. Clavien: Clavien-Dindo




Tabla 4. Variables Anatomopatoldgicas.

Grupo
Variable Abierto Laparoscopico p
(n=1012) (n=863)

Adenocarcinoma 882 (87,15%) 769 (89,11%) 0,193
Tipo histologico

Mucinoso 112 (11,07%) 74 (8,57%) 0,072
(n, %)

Anillo de sello 18 (1,78%) 19 (2,20%) 0,511

Bajo (G1) 445 (43,97%) | 403 (46,70%) 0,237
Grado diferenciacion
(. 56) Moderado (G2) 358 (35,37%) | 287 (33,26%) 0,335
n, %

Alto (G3) 209 (20,65%) 173 (17,73%) 0,745

T4a 675 (66,70%) | 735 (85,17%)
Estadio T (n, %) <0,001

T4b 337 (33,30%) | 128 (14,83%)

NO 316 (31,23%) 280 (32,44%) 0,571
Estadio N (n, %) N1 391 (38,64%) | 342 (39,63%) 0,660

N2 305 (30,13%) | 241 (27,92%) 0,293

Totales 21,65 (+ 12,42) | 21,33 (+ 11,06) 0,557
N° Ganglios

Afectados 3,28 (£ 5,24) 2,97 (£ 4,48) 0,172
(media, DE)

Lymph Node Ratio (LNR)| 0,20 (+ 1,17) 0,15 (+ 0,21) 0,202
Margenes afectos (n, %) 113 (11,17%) 92 (10,66%) 0,726
Invasion perineural (n, %) 353 (34,88%) 324 (37,54%) 0,231
Invasion vascular (n, %) 448 (44,27%) 369 (42,75%) 0,510
Invasion linfatica (n, %) 465 (45,94%) 397 (46,00%) 0,981
Perforacion tumoral (n, %) 207 (20,45%) 113 (13,09%) <0,001

desviaciéon estandar.

T: estadio segun tamafio del tumor. N: estadio segun afectacién de ganglios linfaticos. DE:




Tabla 5. Variables de seguimiento oncoldgico.

Grupo
Variable Abierto Laparoscopico p
(n=1012) (n=863)
Quimioterapia Adyuvante (n, %) 703 (69,47%) 649 (75,20%) 0,005
Tratamiento QT completo (n, %) 563 (80,08%)* | 549 (84,59%)* 0,030
Recurrencia (n, %) 369 (36,46%) 349 (40,44%) 0,077
Supervivencia global a 5 afios (n, %) 518 (51,19%) 497 (57,59%) 0,005

QT: quimioterapia

*Del total de pacientes que recibieron quimioterapia adyuvante










