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Resumen La colonoscopia tiene un papel primordial en los programas de cribado pobla-
cional, ya sea como exploracion inicial o como prueba a realizar tras un resultado posi-
tivo de una determinacion de sangre oculta en heces o sigmoidoscopia. La colonoscopia
y sus técnicas auxiliares, como la polipectomia, deben cumplir con unos criterios de ca-
lidad basicos que deben quedar reflejados en los estandares de calidad de los programas
de cribado. Una colonoscopia de calidad es la clave primordial para evitar la aparicion de
un cancer de intervalo. Es de gran importancia la deteccion durante la colonoscopia de
las lesiones proximales, sobre todo las de naturaleza serrada, por su dificil identificacion
y su elevado riesgo de cancer colorrectal. En relacion con los programas de seguimiento
de los polipos colorrectales resecados, las evidencias actuales de la relacion entre el
riesgo de neoplasia y determinadas variables (edad, sexo, tabaco, indice de masa cor-
poral, diabetes, etc.) han de permitir individualizar el riesgo y desarrollar algoritmos
de intensidad de cribado y seguimiento en estos sujetos. No obstante, una exploracion
endoscopica inicial en las colonoscopias de cribado es fundamental para establecer un
intervalo optimo y seguro de seguimiento y, a pesar de la mala adhesion a los programas
de seguimiento, fundamentalmente por su sobreuso, la colonoscopia de seguimiento a los
3 afios tras la reseccion de todas las lesiones polipoides detecta las lesiones clinicamente
importantes de forma tan efectiva como la colonoscopia al ano.

© 2014 Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Colonoscopies for colorectal cancer screening

Abstract Colonoscopies play a vital role in population screening programs, either for
initial examinations or as a test carried out after a positive result from a fecal occult
blood test or sigmoidoscopy. Colonoscopies, and ancillary techniques such as polipecto-
mies, must comply with basic quality criteria that must be reflected in the quality stan-
dards of screening programs. A quality colonoscopy is absolutely vital to avoid the occu-
rrence of interval cancers. It is extremely important to detect any proximal lesions during
a colonoscopy, especially those which are serrated, because they are difficult to identify
and due to the increased risk of colorectal cancer. Regarding follow-up programs for re-
sected colorectal polyps, current evidence of the relationship between the risk of neo-
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plasia and certain variables (age, sex, smoker, BMI, diabetes, etc.) must allow for indivi-
dualized risk and algorithms for screening and follow-up frequency to be developed for
these patients. However, initial endoscopic exploration in a screening colonoscopy is es-
sential to establishing the optimum interval and ensuring follow-up. Despite poor adhe-
rence to follow-up programs, mostly due to their overuse, follow-up colonoscopies 3
years after resection of all polypoid lesions detect clinically significant lesions as effec-
tively as colonoscopies at one year.

© 2014 Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.

Introduccioén

El cancer colorrectal (CCR) es la tercera neoplasia mas co-
mun y la segunda causa de muerte por cancer en el ambito
mundial'. Multiples estudios han demostrado que el cribado
del CCR es eficaz? y coste-efectivo® en la poblacion de ries-
go medio. Las estrategias de cribado del CCR se dividen en
2 grandes categorias: las pruebas en heces (sangre oculta y
deteccion de ADN exfoliado) y los examenes estructurales
(sigmoidoscopia flexible, colonoscopia y colonografia me-
diante tomografia computarizada). El analisis fecal, funda-
mentalmente la determinacion de sangre oculta en heces
mediante métodos inmunologicos (SOHi), permite la detec-
cion mayoritariamente del cancer, y los examenes estructu-
rales, fundamentalmente la sigmoidoscopia y la colonosco-
pia, detectar el cancer y sus lesiones precursoras, los
polipos colorrectales. A pesar de no existir resultados defi-
nitivos de estudios aleatorizados de base poblacional que
evaluen el efecto de la colonoscopia en la mortalidad por
CCR, esta se recomienda como técnica de primera linea de
cribado sobre la base de datos indirectos y estudios obser-
vacionales. De hecho, estudios de casos y controles de base
poblacional han sugerido que la colonoscopia reduce nota-
blemente el riesgo de CCR*7.

Cancer de intervalo

Se ha sugerido que la mayoria de CCR que aparecen entre
los 3-5 afos tras la practica de una colonoscopia son conse-
cuencia de lesiones no detectadas previamente o bien CCR
de novo. En cuanto al CCR de intervalo, este afno se presen-
taron diferentes comunicaciones con relacion a pacientes
que habian sido sometidos a una colonoscopia previa, ya
sea en el contexto de un programa de cribado o no. Concep-
tualmente, el cancer de intervalo debe definirse como
aquel CCR diagnosticado tras la realizacion de un examen
(p- €j., endoscopia) o test (p. ej., SOHi) en el que no se
detecta ningln cancer y de diagnostico previo a la fecha
recomendada para el siguiente examen o test. Sammader
et al® presentaron los datos de un estudio poblacional en
Utah, del cual recientemente disponemos del articulo origi-
nal. En este estudio se definid como CCR de intervalo el que
aparecia entre los 6 y los 60 meses tras la practica de una
colonoscopia. En esta serie se observaron 2.659 diagndsti-
cos de CCR, con un 6% correspondiente a un CCR de interva-
lo, sin observar relacion con la edad ni el sexo. En el analisis
de los datos se observo que los pacientes con CCR de inter-
valo presentaban, en un porcentaje mayor de casos, adeno-

mas en la endoscopia inicial (57,2%) en comparacion con los
pacientes en los que se detectd un CCR en la endoscopia
inicial (35%) o en los que no se obtuvo en ninglin momento
el diagndstico de CCR (26%) (p < 0,001). Ademas, con res-
pecto a los CCR detectados en el estudio endoscopico ini-
cial, los CCR de intervalo mostraron una tendencia a corres-
ponder a estadios mas precoces (odds ratio [OR]: 0,70;
intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,50-0,96), a ser de lo-
calizacion proximal (OR: 2,24; IC del 95%, 1,46-3,42; p <
0,001), a tener con mayor frecuencia historia familiar de
CCR (OR: 2,27; IC del 95%, 1,24-4,16) y a presentar una
mayor supervivencia (HR: 0,63; IC del 95%, 0,49-0,81). Los
mismos autores presentaron un metaanalisis mas extenso,
que incluia los datos de la serie mencionada anteriormente,
que también ha sido publicada en version original®. En esta
revision sistematica de 12 estudios observacionales (inclu-
yendo 10 estudios poblacionales) se detectaron 7.912 pa-
cientes con CCR de intervalo en una poblacion total de
138.193 sujetos. En este estudio se estimd la prevalencia,
los factores de riesgo y la evolucion de los CCR de intervalo.
La prevalencia de CCR de intervalo vario entre el 1,8 y el 9%
(OR: 3,7%; IC del 95%, 2,8-4,9), lo que representa que 1 de
27 (IC del 95%, 20-36) CCR correspondia a CCR de intervalo.
Estos canceres presentaban 2,4 veces mayor riesgo de apa-
recer en el colon proximal (OR: 6,5%; IC del 95%, 4,9-8,6)
que en el colon distal (OR: 2,9%; IC del 95%, 2,0-4,2). Asi-
mismo, en este metaanalisis, los CCR de intervalo eran de
edad mas avanzada, presentaban mayores comorbilidades y
una mayor incidencia de enfermedad diverticular. De forma
relevante se observé una tendencia a una menor deteccion
de sujetos con CCR de intervalo en el tiempo, aunque esta
tendencia no alcanzo significacion estadistica (4,8, 4,2 y
3,7%, en la década de los noventa, entre 2000 y 2005 y pos-
terior a 2005, respectivamente). No obstante, a pesar de no
observar en el metaanalisis una mejoria en la superviven-
cia, nuevamente estos casos fueron detectados en estadios
mas precoces (OR: 0,79; IC del 95%, 0,67-0,94).

Tal como se ha comentado previamente, el cribado me-
diante colonoscopia se ha asociado con una reduccion en la
incidencia de CCR del 50-80%, con una mayor reduccion del
CCR distal’®'2, Los CCR de intervalo han limitado el benefi-
cio de la colonoscopia como técnica de cribado, al igual que
la colonoscopia como técnica tras un test de sangre oculta
en heces positivo. La etiologia de los CCR de intervalo es
multifactorial. De forma global se han categorizado en: a)
los que se han desarrollado a partir de lesiones no detecta-
das, ya sea debido a una exploracién inadecuada (mala pre-
paracion, colonoscopia incompleta) o a una incompleta vi-
sualizacion (fallo en el reconocimiento de los polipos, a
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pesar de la visualizacion del segmento coldnico); b) los que
aparecen tras una reseccion incompleta de un polipo displa-
sico; ¢) los que aparecen de novo en forma de CCR de cre-
cimiento rapido, y d) los que aparecen como fallo de la
biopsia para identificar una lesion como CCR. En este Ulti-
mo afo se han publicado los resultados de Robertson et al®
y Le Clerq et al™. El primero de los trabajos evaluo los datos
de 8 amplios estudios en Estados Unidos (> 800 pacientes)
de seguimiento de pacientes con adenomas colorrectales
resecados en programa de vigilancia endoscopica. Tras una
mediana de seguimiento de 47,2 meses se diagnosticaron 58
CCR invasivos (0,6%; 1,71 por 1.000 persona/afno de segui-
miento). La mayoria de estos CCR se detectaron en estadios
iniciales (78% en estadio TNM I+Il) aunque 9 (16%) conlleva-
ron a la muerte por progresion del CCR. Sobre la base de un
algoritmo que dependia del tiempo tras la colonoscopia
previa, del tamafo y de la histologia de los adenomas de-
tectados en el examen previo, se determiné la potencial
causa del CCR de intervalo. En esta serie, 30 de los CCR de
intervalo (52%) se atribuyeron a lesiones probablemente no
visualizadas o perdidas, 11 (19%) a lesiones resecadas de
forma incompleta y 14 (24%) a probables nuevas lesiones.
Finalmente, en 3 casos (5%) el CCR se atribuyo a un fallo en
la deteccion en la biopsia. En el segundo estudio, de base
poblacional y realizado en Paises Bajos, se incluyeron un
total de 5.107 pacientes con CCR detectados en 1 década,
de los cuales 147 (2,9%) presentaron un CCR poscolonosco-
pia (en los 5 afos siguientes al procedimiento), con una
media de 26 meses tras la colonoscopia. Mediante regresion
logistica observaron que los CCR poscolonoscopia se locali-
zaban predominantemente a nivel proximal (OR: 3,92; IC
del 95%, 2,71-5,69), eran de menor tamano (OR: 0,78; IC
del 95%, 0,70-0,87) y, mas frecuentemente, planos (OR:
1,70; IC del 95%, 1,18-2,43). Con relacion a la causa, un
57,8% de los casos se atribuyo a lesiones no detectadas ini-
cialmente, un 19,8% fue debido a un examen/vigilancia
inadecuado, un 8,8% a resecciones incompletas y un 13,6%
a un CCR de nueva aparicion. En definitiva, ambos estudios
enfatizaban la necesidad de efectuar el cribado de CCR con
una colonoscopia de excelente calidad, con una exploracion
minuciosa y meticulosa del colon, y con una atencion parti-
cular a la deteccion y exéresis completa de los adenomas
colorrectales.

En relacion con los 2 estudios previos, entre un 14 y un
24% de los CCR de intervalo se han atribuido a lesiones co-
lorrectales de nueva aparicion. Es bien conocido que los
pacientes con sindrome de Lynch presentan un crecimiento
tumoral acelerado, que obliga a un seguimiento muy estric-
to". Se ha sugerido que este crecimiento tumoral acelerado
podria también ser el responsable de los CCR de intervalo
con inestabilidad de microsatélites (IMS). En este sentido,
un estudio inicial observo que los CCR de intervalo tenian
un mayor riesgo de presentar IMS que los CCR no intervalo
(OR: 3,7; IC del 95%, 1,5-9,1)'. Los resultados de este estu-
dio fueron posteriormente confirmados por el mismo gru-
po', y en el analisis de regresion logistica se observo que
los CCR de intervalo se localizaban mayoritariamente en el
colon proximal (OR: 1,85; IC del 95%, 1,01-3,8), presenta-
ban IMS (OR: 2,7; IC del 95%, 1,1-6,8) y un fenotipo metila-
dor CIMP (OR: 2,41; IC del 95%, 1,2-4). Asimismo se observo
que los CCR de intervalo se asociaban con un fenotipo me-

tilador CIMP independientemente del estado de inestabili-
dad. Todos estos datos sugieren que algunos CCR de interva-
lo podrian presentar un comportamiento biologico diferente
respecto a los CCR incidentes.

Con el objetivo de intentar estudiar el comportamiento
biologico de los CCR de intervalo, Stoffel et al™ presentaron
un estudio destinado a comparar las caracteristicas de los
CCR detectados en la colonoscopia inicial respecto a los
CCR de intervalo en una cohorte poblacional danesa. De los
10.365 CCR detectados, 813 (7,8%) lo fueron tras una explo-
racion endoscopica previa. La distribucion temporal de los
CCR de intervalo fue del 19, 61y 20% al ano, entre el primer
y decimo afio y tras 10 afos de la colonoscopia inicial, res-
pectivamente. No se observaron diferencias en edad, sexo,
estadio tumoral y presencia de alteracion en los mecanis-
mos reparadores del ADN en los CCR de intervalo detecta-
dos al ano de la colonoscopia inicial. No obstante, los tumo-
res detectados mas allda de los 15 afos fueron mas
frecuentemente de localizacion proximal. En el subanalisis
de los informes endoscdpicos, las exploraciones incomple-
tas fueron mas frecuentes en el grupo de CCR de intervalo
detectados al ano respecto al grupo 1-10 anos (el 41,1 fren-
te al 15,5%; p < 0,02). Tras el ajuste por edad y sexo, los
CCR de intervalo detectados entre 1-10 afnos tras la endos-
copia presentaron mayor tendencia a presentar alteracion
en los mecanismos reparadores del ADN, independiente-
mente de la localizacion tumoral (en este grupo un 28% pre-
sento alteracion en los mecanismos reparadores del ADN,
un 24% mutacion BRAF y un 10% presento6 fenotipo de sin-
drome de Lynch). Con estos hallazgos se sugirié que, a pesar
de que las exploraciones endoscopicas suboptimas podrian
estar implicadas, la alta prevalencia de alteraciones en los
mecanismos reparadores del ADN podria ser uno de los fac-
tores relevantes en la aparicion de los CCR de intervalo.

Técnica endoscopica en la reseccion
de las lesiones coldnicas

Como se ha comentado anteriormente, la reseccion endos-
copica incompleta es una de las potenciales causas de la
aparicion de un CCR de intervalo. En la reunion, la impor-
tancia de la técnica endoscopica quedo patente en las dife-
rentes presentaciones orales.

La guia europea de calidad en el cribado del CCR recomien-
da la reseccion con asa para los pdlipos > 5 mm' como medi-
da de calidad para asegurar la reseccion completa del tejido
adenomatoso. Un estudio austriaco® evaluo el grado de cum-
plimiento de las recomendaciones en relacion con la técnica
de reseccion endoscopica con asa para los pdlipos > 5 mm en
el programa de cribado nacional austriaco. En el periodo eva-
luado (2007-2013), la mayoria de los polipos < 5 mm (91,3%)
se resecaron con pinza forceps, pero de forma global, un
46,4% de los polipos > 5 mm también fueron resecados con
pinza forceps. Ademas se observo que, a diferencia de los
hospitales, en los que se detectd un descenso del 17,8% en su
uso, en el ambito privado se constatd un aumento en su uso
del 7,5% en el periodo evaluado. En esta serie, la ratio de
reseccion incompleta de los poélipos fue del 10,5% (OR: 17,2%;
IC del 95%, 15,41-18,64, frente a OR: 6,2%; IC del 95%, 5,37-
7,06, con pinza forceps frente a asa de polipectomia, respec-
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tivamente), y fue mayor con la técnica forceps en los polipos
pediculados (OR: 6,10; IC del 95%, 4,80-7,79), en aquellos
con neoplasia intraepitelial de alto grado (OR: 3,21%; IC del
95%, 2,01-5,11), en los > 5 mm (OR: 2,98; IC del 95%, 2,56-
3,47), en los polipos serrados (OR: 2,94; IC del 95%, 1,49-
5,80) o en los adenomas avanzados (OR: 2,92; IC del 95%,
2,47-3,46). Si bien no se observaron diferencias en el subana-
lisis de los pdlipos < 5 mm, el analisis de la morfologia de los
polipos y su reseccion incompleta observo inferiores resulta-
dos para la reseccion con pinza, tanto de las lesiones con
morfologia plana (OR: 2,87; IC del 95%, 1,99-4,12) como sésil
(OR: 1,9; IC del 95%, 1,51-2,39) y pedunculada (OR: 7,83; IC
del 95%, 6,08-10,07) en los polipos > 5 mm.

La importancia de la técnica de polipectomia endoscopi-
ca para las lesiones > 5 mm fue enfatizada con una comuni-
cacion en la Sesion Plenaria Presidencial de la ASGE/AGA,
donde se presentaron los resultados de un estudio prospec-
tivo, controlado y aleatorizado que comparaba la reseccion
con asa caliente o fria en relacion con la erradicacion histo-
logica de los polipos planos-sésiles de tamano entre 5y 9
mm?', Sobre un total de 213 polipos entre 5-9 mm analiza-
dos, en los cuales se comprobo la presencia de tejido poli-
poide residual mediante la obtencién y valoracion histologi-
ca de los 4 cuadrantes tras la polipectomia, la ratio de
reseccion completa fue significativamente superior en el
grupo de polipectomia con asa caliente respecto al de poli-
pectomia con asa fria (el 92,2 frente al 79,1%; p < 0,012).
No se observaron diferencias en el sangrado en ambos gru-
pos. El fracaso de la recuperacion del tejido resecado fue
del 3,6% en los polipos extirpados con asa fria, pero la tasa
de recuperacion del polipo no fue significativamente dife-
rente entre los 2 grupos (el 100 frente al 96,4%; p = 0,153).
El analisis multivariado mostrd que la reseccion incompleta
no se relacionaba con el tamaiio, la morfologia ni la locali-
zacion, pero si se relacionaba fuertemente con el uso del
asa fria (OR: 2,94%; IC del 95%, 1,21-7,13; p < 0,017) y la
histologia serrada (OR: 5,35; IC del 95%, 2,31-12,34). Segln
estos hallazgos, los autores sugirieron que el asa caliente
deberia considerarse de primera eleccion para la reseccion
de pélipos planos o sésiles de 5-9 mm, en términos de erra-
dicacion histoldgica y complicaciones.

Lesiones serradas y riesgo de cancer
colorrectal

El conocimiento de la epidemiologia de las lesiones serra-
das esta en evolucion. Aproximadamente, entre un 20-40%
de los adultos presenta un polipo serrado, incluyendo los
polipos hiperplasicos (PH) distales. Los adenomas/pdlipos
sésiles serrados (SSA/P) representan entre un 3 y un 22% de
los polipos serrados, y entre un 75y un 90% de los SSA/P son
de localizacion proximal?. Por el contrario, los adenomas
serrados tradicionales (TSA) representan menos del 2% de
las lesiones serradas?. La presencia de lesiones serradas >
10 mm y de localizacion proximal se ha relacionado con la
presencia de neoplasia avanzada sincronica?*?° y metacroni-
ca, fundamentalmente en el colon proximal?.

A pesar de que se ha considerado a las lesiones serradas
responsables de hasta un 30% de los CCR esporadicos?, no
hay una clara evidencia longitudinal del riesgo de CCR en

los sujetos con SSA/Py, por tanto, el manejo de estas lesio-
nes se basa mas en opiniones de expertos que en datos ob-
jetivos®30, Para intentar establecer la historia natural de
estas lesiones, Erichsen et al*', empleando un registro mé-
dico danés, presentaron los datos de un estudio poblacional
nacional caso-control para determinar el riesgo de CCR en
los pacientes con SSA/P respecto a los pacientes con adeno-
mas y sin lesiones en la endoscopia inicial. En un total de
2.045 sujetos diagnosticados de CCR tras una colonoscopia
y respecto a un grupo control apareado se evaluaron las
lesiones polipoides resecadas, incluyendo una revision cen-
tralizada de las lesiones clasificadas como hiperplasicas. Se
detecto al menos 1 SSA/P en un 2,3 y un 1,0% de los casos y
controles, respectivamente. De forma global, los pacientes
con SSA/P y TSA mostraban un incremento de riesgo de CCR
en comparacion con los pacientes sin polipos. En compara-
cién con los pacientes con adenoma convencional, el riesgo
de CCR de los individuos con SSA/P fue significativamente
superior (OR: 1,34; IC del 95%, 0,92-1,95). Ademas, este
riesgo de CCR respecto a los pacientes con adenomas con-
vencionales fue mas elevado en las mujeres (OR: 2,11; IC
del 95%, 1,26-3,54) que en los varones y, adicionalmente, el
riesgo de CCR fue superior en los pacientes con SSA/P proxi-
males respecto a los adenomas en la misma localizacion
(OR: 3,83; IC del 95%, 1,45-10,14). De forma similar, res-
pecto a los adenomas convencionales, los pacientes con le-
siones serradas presentaban un mayor riesgo de CCR proxi-
mal (OR: 2,16; IC del 95%, 1,40-3,34) y no distal. En
definitiva, este estudio demostré que los pacientes con
SSA/P tienen un riesgo de la misma magnitud o superior de
presentar CCR respecto a los pacientes con adenomas con-
vencionales. Ademas, el estudio sugiere que las mujeres
deberian ser un grupo de seguimiento mas estricto y que la
localizacion proximal es un factor importante para la vigi-
lancia del CCR en los pacientes con SSA/P.

Recientemente, la World Health Organization (WHO) ha
categorizado los polipos serrados en PH, TSAy SSA/P, y ha
subdividido este grupo segun la presencia de displasia o
no®2. Esta division de los SSA/P tiene una relevante impor-
tancia practica, pues se ha sugerido que los SSA/P con dis-
plasia tienen el potencial de desarrollar mas rapidamente
un CCR*. Sobre la base de este hecho, un consorcio de ex-
pertos?® y la US Multisociety Task Force on Colorectal Can-
cer? determinaron que los SSA/P con displasia debian se-
guirse de forma intensa, con una vigilancia entre el primer
y tercer afho, a pesar de la poca evidencia existente. El
grupo holandés de Sanduleane present6 datos sobre el as-
pecto fenotipico endoscopico en una serie prospectiva de
pacientes con lesiones serradas, cuyos resultados han sido
publicados en un original recientemente®. En una cohorte
de 5.968 polipos detectd un 2,9% de SSA/P (el 1,1y el 1,8%
con y sin displasia asociada). Observé que las lesiones serra-
das no displasicas eran mayoritariamente de localizacion
proximal (OR: 3,3; IC del 95%, 1,7-6,4), pero menos fre-
cuentemente < 6 mm (OR: 0,6; IC del 95%, 0,3-1,1). Por el
contrario, las lesiones serradas displasicas con respecto a
los adenomas avanzados no presentaban una localizacion
predominante proximal, pero si tenian un tamafo < 6 mm
(OR: 0,3; IC del 95%, 0,2-0,5). Por tanto, este estudio enfa-
tiza la necesidad de un examen de calidad para la detec-
cion de SSA/P no tan solo a nivel proximal, sino también
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distal y, ademas, destaca la importancia de una correcta
valoracion y exéresis de las lesiones de pequeio tamano.

La reseccion incompleta de las lesiones se ha considera-
do uno de los factores etiologicos en el cancer de intervalo.
Un 9-19%'3' de los CCR de intervalo se han atribuido a este
fenomeno. Estas estimaciones son, en su mayoria, resulta-
do de estudios retrospectivos que examinan las caracteris-
ticas de los CCR de intervalo. Se considera que un CCR se
debe a una reseccion incompleta cuando aparece en el mis-
mo lugar de la polipectomia previa. El afo pasado se publi-
caron los resultados del estudio CARE®, un estudio prospec-
tivo que evalud la tasa de reseccion incompleta de 346
polipos no pediculados de 5-20 mm mediante la obtencion
de biopsias de los margenes tras la polipectomia. La tasa de
reseccion incompleta fue del 10,1%. En este estudio, la re-
seccion incompleta aumento con el tamaio de los polipos y
fue significativamente mayor para los polipos grandes (10-
20 frente a 5-9 mm, el 17,3 frente al 6,8%, respectivamen-
te; riesgo relativo [RR]: 2,1%; IC del 95%, 1,13-3,86) y ma-
yor para los SSA/P respecto a los adenomas convencionales
(el 31 frente al 7,2%; RR: 3,7; IC del 95%, 2,04-6,84). Este
estudio demostro la importancia de una reseccion de cali-
dad de los polipos de gran tamaiio (preparacion, técnica de
reseccion, revaloracion de la reseccion completa tras poli-
pectomia) y la necesidad de una revision cuidadosa del
margen de reseccion, que podria mejorar mediante el uso
de técnicas endocopicas auxiliares (NBI, cromoendoscopia o
endomicroscopia). Con el objetivo de evaluar la eficacia de
la reseccion mucosa, sus complicaciones y la probabilidad
de recurrencia, Pellisé et al*® presentaron los datos de un
estudio prospectivo de 232 lesiones serradas > 20 mm. Glo-
balmente, la reseccion mucosa endoscopica fue posible en
el 98,2% de las lesiones, con pocas complicaciones, la ma-
yoria resueltas endoscépicamente (intraprocedimiento: 10
y 2 casos de hemorragia y perforacion, respectivamente,
todas resueltas endoscopicamente, y posprocedimiento: 1
perforacion que requirié cirugia y 14 [7,1%] sangrados, 6
resueltos endoscopicamente y 8 con cese espontaneo). No
se produjo ninguna muerte en la serie. Los factores asocia-
dos a la hemorragia posprocedimiento fueron la presencia
de displasia en los SSA/P, la presencia de componente vello-
so y un estadio Kudo Il o IV. En total se observé recurrencia
de la lesion en el 8,5% de las lesiones, todas menos 1 a los
4-6 meses de la polipectomia inicial. El analisis multivaria-
do mostro que el aumento de tamaio de la lesion (OR: 1,62;
p < 0,022) y la reseccion incompleta con asa (OR: 22,52; p
< 0,0001) se relacionaban con la recurrencia. En conclusion,
la Dra. Pellisé confirmé que la reseccion mucosa de lesiones
serradas de gran tamafo era segura y efectiva, con una pro-
babilidad de recurrencia baja.

Scores de riesgo en el cribado del cancer
colorrectal

El mayor inconveniente de la colonoscopia es su invasivi-
dad, que corre en paralelo con su malestar, la baja acepta-
cion y participacion, su elevado coste y sus presumibles mas
altas tasas de complicaciones en relacion con otras técnicas
de cribado, como la determinacion de la sangre oculta en
heces. Este ano se han publicado diferentes scores para es-

tratificar el riesgo de los pacientes en cribado y asi deter-
minar qué pacientes se hallan en un grupo de alto riesgo, a
los cuales se les deberia potencialmente ofrecer una explo-
racion endoscopica y, por el contrario, qué pacientes pre-
sentan bajo riesgo y se les podria ofrecer un método de
cribado menos invasivo. Tao et al¥ identificaron y valida-
ron, en cerca de 8.000 participantes del programa de criba-
do aleman, 9 factores de riesgo de presentar adenomas
avanzados (sexo, edad, familiares de primer grado con CCR,
tabaco, alcohol, consumo de carnes rojas, uso de antiinfla-
matorios no esteroideos [AINE] y una colonoscopia o polipo
previo). En este estudio, los pacientes en el quinto quintil
de riesgo presentaban un riesgo 3,86 (IC del 95%, 2,71-4,59)
veces superior de presentar adenomas avanzados respecto
a los sujetos del primer quintil. Un estudio similar, de Ka-
minski*® et al, en el programa de cribado nacional polaco,
identificé y validd un score de riesgo (score, 0 a 7 puntos)
de mas facil aplicacion. El score evaluaba la edad, la histo-
ria familiar de CCR, el sexo, el consumo de tabaco y el indi-
ce de masa corporal (IMC). La probabilidad de detectar una
neoplasia avanzada fue del 1,32 y el 19,12% en los pacien-
tes con un score 0y 7, respectivamente. Finalmente, y de
momento en version online, se ha publicado la actualiza-
cion del consenso Asia-Pacifico de cribado CCR*. En este
update, con un grado de evidencia B, se declar6 que el
score de riesgo Asia-Pacifico, que evaluaba 4 variables sen-
cillas (edad, sexo, historia familiar y habito tabaquico), era
de utilidad para la identificacion de sujetos con un elevado
riesgo de neoplasia colorrectal avanzada. En este score se
definian 3 grupos: bajo, intermedio y alto riesgo, con una
probabilidad de presentar adenomas avanzados de 2,6 (IC
del 95%, 1,1-6,0) y 4,3 (IC del 95%, 1,8-10,3) en los Ultimos
2 grupos respecto al grupo de bajo riesgo, respectivamente.

Imperiale et al® evaluaron la aplicabilidad y el poder de
discriminacion de la aplicaciéon consecutiva de 2 scores de
riesgo previamente desarrollados por su grupo: un score
corto basado en 5 variables* (edad, sexo, circunferencia
abdominal, tabaco e historia familiar) y un score largo de
12 variables* (edad, sexo, tabaco, alcohol, dieta, estado
civil, AINE, acido acetilsalicilico, actividad fisica, nivel
educacional, consumo de carnes rojas y sindrome metabo-
lico). La aplicacion del score corto en la cohorte inicial
categorizo a los pacientes en 3 grupos, bajo riesgo (53%),
riesgo intermedio (31%) y alto riesgo (15%), con un riesgo
de neoplasia avanzada del 4,6, 9,5 y 25,1%, respectiva-
mente (p < 0,001). La aplicacion del modelo largo al grupo
de riesgo intermedio segln el score corto reclasifico a 55 y
203 pacientes, respectivamente, a los grupos de bajo y alto
riesgo. Por tanto, finalmente la aplicacion secuencial en la
cohorte inicial clasifico a los pacientes en 3 grupos de ries-
go: bajo (55%), intermedio (22%) y alto (23%), con un riesgo
de neoplasia avanzada del 4,4, 6,1 y 24%, respectivamente
(p < 0,001). Si bien en la cohorte inicial se observaron 5
CCR distales y 65 neoplasias avanzadas, el 71% se habria
detectado mediante el uso de la sigmoidoscopia y la colo-
noscopia ante la deteccion de cualquier pdlipo. En la co-
horte de validacion, el riesgo de neoplasia avanzada (OR)
fue del 3,3% (IC del 95%, 2,2-4,9), 6,5% (IC del 95%, 4,1-
9,7) y 24,1% (IC del 95%, 19,4-29,3) en el grupo de bajo
(con ningln CCR), intermedio y alto riesgo, respectivamen-
te. Paralelamente, Sung et al® presentaron los datos en
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relacion con la adicion en el score Asia-Pacifico de predic-
cion del riesgo de neoplasia avanzada, del IMC, no evalua-
do en el score inicial. La aplicacion del score en la cohorte
de validacion clasifico a los pacientes en 3 grupos de ries-
go: bajo (2%), medio (75,9%) y alto (22,1%), con una preva-
lencia de neoplasia avanzada del 0,9, 4,1 y 10,5%, respec-
tivamente. Los grupos de medio y alto riesgo presentaban
respecto al bajo un incremento de prevalencia de adeno-
mas avanzados del 4,48% (IC del 95%, 0,63-31,7) y 11,5% (IC
del 95%, 1,62-81,5). No presentado en este congreso, pero
publicado recientemente, este mismo grupo ha desarrolla-
do un score predictivo para neoplasia, definida como ade-
noma, adenoma avanzado o cancer, incluyendo a las varia-
bles del score Asia-Pacifico, la presencia de diabetes
reportada por el mismo paciente*.

Vigilancia tras la polipectomia

Entre otras sociedades, la US Multi-Society Task Force? o la
European Society of Gastrointestinal Endoscopy?® han publi-
cado en los ultimos afos las guias de seguimiento endosco-
pico tras polipectomia. Uno de los principales problemas en
relacion con el seguimiento tras polipectomia es la poca
adherencia a las recomendaciones de las sociedades cienti-
ficas. En este sentido, Rodriguez-Soler et al* presentaron
los datos de un pequeno estudio retrospectivo en nuestro
medio. En este estudio se evalud el uso y los hallazgos de la
colonoscopia en los pacientes de alto y bajo riesgo para
adenomas. Si bien confirmé que el grupo de alto riesgo pre-
sentaba de forma significativa mayor nimero de adenomas
de alto riesgo durante el seguimiento (el 11,9 frente al 1,7%
en el grupo de bajo riesgo; p < 0,03), se observo un sobreu-
so de las colonoscopias de seguimiento, pues mas del 70%
de las colonoscopias en ambos grupos se realizo antes de los
3 afos de seguimiento. Resultados similares fueron presen-
tados por el grupo francés de Denis et al*. En el marco del
programa de cribado CCR basado en la determinacion de
sangre oculta en heces método guayaco, se evalu6 de forma
retrospectiva el grado de indicacion de las colonoscopias de
vigilancia tras la primera colonoscopia consecuencia de un
test positivo. Tras una media de seguimiento de 8,4 afios se
observo que el grado de correcta indicacion de la colonos-
copia de vigilancia fue del 20 al 62,5%, dependiendo del
gastroenterologo responsable (sobrevigilancia 0-47,6% e in-
fravigilancia 10,7-80,0%).

En el ano 1993, el National Polyp Study* demostro que en
los pacientes con adenoma no era necesario un seguimiento
intensivo al afo tras la polipectomia y recomendd un inter-
valo de seguimiento a los 3 afos si se identifican y resecan
de forma adecuada todos los polipos. No obstante, este es-
tudio reportado hace afos se realizo sin los nuevos conoci-
mientos en relacion con las neoplasias colorrectales no po-
lipoides (NP-CRN) y su mayor probabilidad de contener una
histologia avanzada o cancer. Soetikno et al®, en una serie
americana de sujetos, confirmaron una prevalencia de NP-
CRN del 9,35% (IC del 95%, 8,05-10,78), que en la poblacion
de cribado, vigilancia y sintomaticos fue del 5,84% (IC del
95%, 4,13-8,00), 15,44% (IC del 95%, 12,76-18,44) y 6,01%
(IC del 95%, 4,17-8,34), respectivamente. La prevalencia
global de NP-CRN con carcinoma in situ o invasion submuco-

sa fue del 0,82% (IC del 95%, 0,46-1,36) y del 0,32% (IC del
95%, 0,04-1,17) en la poblacion de cribado y vigilancia, res-
pectivamente. De forma global, las NP-CRN tenian mayor
riesgo de contener un carcinoma (OR: 9,78; IC del 95%,
3,93-24,4) que las lesiones polipoides, independientemente
del tamano (OR: 2,01; IC del 95%, 0,27-15,3, y OR: 63,7; IC
del 95%, 9,41-43,1), en poblacion de cribado y vigilancia.
Para intentar evaluar este aspecto, el grupo del Dr. Matsu-
da®, en el contexto del Japan Polyp Study (JPS), presentd
los datos de un estudio multicéntrico, prospectivo y aleato-
rizado que comparaba los resultados de un seguimiento al
ano frente a un seguimiento al afo y a los 3 afos, tras ase-
gurar la polipectomia de todas las lesiones tras 2 colonosco-
pias completas. Un total de 2.166 pacientes fueron aleato-
rizados, 1.087 y 1.079 al grupo de 2 examenes y un examen,
respectivamente. En el analisis por protocolo, la incidencia
de lesiones, definidas como cualquier adenoma con displa-
sia de bajo grado > 10 mm, displasia de alto grado o cancer,
fue del 1,7 y el 2,1% en el grupo 2 examenes y 1 examen,
respectivamente (en comparacion con el NPS del 3,3%). De
las 29 lesiones detectadas en ambos grupos, las lesiones NP-
CRN fueron dominantes (62%) y la mayoria de ellas (83%)
fueron clasificadas como tumores con extension lateral no
granular. El estudio confirmé la no inferioridad en el analisis
por protocolo y por intencion de tratamiento; p = 0,017 y
p = 0,001, respectivamente.

El JPS confirmé la importancia de una primera colonosco-
pia de calidad para asegurar la no deteccion de lesiones re-
levantes durante el seguimiento. Un estudio en nuestro me-
dio, liderado por el Dr. Jover®, confirmé la importancia del
tiempo de retirada en la tasa de deteccion de adenomas, de
forma global y también proximal. Jalali et al>" evaluaron el
impacto de la técnica en la retirada del endoscopio en la
deteccion de adenomas. La técnica de retirada del endosco-
pio fue evaluada por medio de un score, que definia en cada
segmento del colon diferentes aspectos como el examen de
los pliegues, la limpieza, el tiempo de inspeccion y la disten-
sion colonica. Las endoscopias con una mayor calidad de re-
tirada presentaron una mayor tasa de deteccion de adeno-
mas (el 81,3 frente al 51,8%; p = 0,0007), de adenomas
proximales (el 49,5 frente al 26,5%; p < 0,003) y de multipli-
cidad de adenomas (el 61,5 frente al 27,7%; p < 0,0005). Se
defini6é un tiempo de retirada correcto de 6 min, el incre-
mento en el tiempo de retirada por encima de los 6 min no
modifico ninguna de las variables de deteccion de adeno-
mas. Tras un analisis ajustado por los factores de confusion,
Unicamente la calidad en la técnica de retirada se relaciona-
ba con la tasa de deteccion de adenomas (OR: 4,5; IC del
95%, 2-9,9), la multiplicidad (OR: 4,5; IC del 95%, 2,1-10) y
los adenomas proximales (OR: 3,6; IC del 95%, 1,6-7,9).

Conclusiones

- La aparicion de un cancer de intervalo es una de las inci-
dencias mas nefastas en los programas de cribado. De for-
ma prioritaria, estos se desarrollan en el colon derecho, por
lo que es fundamental insistir en la practica de colonosco-
pias de calidad para evitar su desarrollo.

- A pesar de que las exploraciones subdptimas pueden
estar implicadas en el desarrollo del cancer de intervalo, la
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alta prevalencia de alteraciones en los mecanismos repara-
dores del ADN en estos sujetos puede ser un factor impor-
tante en el diagnostico de los CCR que evaden la vigilancia
endoscopica.

- Globalmente hay poca adhesion a las guias de recomen-
dacion de la técnica de la polipectomia endoscopica de los
polipos > 5 mm. En este sentido deberia incorporarse la téc-
nica de polipectomia endoscopica en los parametros de ca-
lidad de los programas de cribado.

- Los polipos de 5-9 mm deben resecarse con asa. Futuros
estudios deben establecer la indicacion de la polipectomia
con asa caliente en términos de erradicacion histologica y
complicaciones.

- Los pacientes con SSA/P presentan una magnitud de
riesgo de CCR similar o superior respecto a los pacientes
con adenomas convencionales. Es importante la adhesion a
las guias de seguimiento de estos adenomas, sobre todo en
mujeres, pues pueden tener un riesgo incremental, y es im-
portante la correcta vigilancia del colon proximal.

- Los SSA/P albergan diferentes fenotipos endoscopicos.
Mientras los SSA/P sin displasia son de mayor tamano y lo-
calizacion proximal, los SSA/P con displasia son frecuente-
mente de pequefo tamafio y estan localizados a lo largo del
colon.

- La reseccion mucosa amplia de los SSA/P de gran tama-
no es posible y segura, con una baja tasa de recurrencia. La
mayoria de las recurrencias son debidas a su reseccion in-
completa.

- Las evidencias actuales de la relacion entre el riesgo de
neoplasia y determinadas variables (edad, sexo, tabaco,
IMC, diabetes, etc.) han de permitir individualizar el riesgo
y desarrollar algoritmos de intensidad de cribado y segui-
miento en estos sujetos.

- La mala indicacion de las colonoscopias de seguimiento
es la norma habitual, ya sea por sobre o infrauso. Los cen-
tros implicados en el cribado poblacional de CCR deberian
organizar las invitaciones de seguimiento para mejorar la
adherencia a las recomendaciones de las sociedades cienti-
ficas.

- La colonoscopia de seguimiento a los 3 anos tras la re-
seccion de todas las lesiones polipoides detecta las lesiones
clinicamente importantes de forma tan efectiva como la
colonoscopia al ano y a los 3 afos.

- Una exploracion endoscopica inicial en las colonosco-
pias de cribado es fundamental para establecer un intervalo
optimo y seguro de seguimiento. En este aspecto no tan
solo es importante un tiempo de retirada adecuado para
detectar los adenomas, sino también una correcta técnica
de retirada del endoscopio.
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