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FE DE ERRATAS

Para evitar cualquier confusién se ha decidido afiadir como aclaracién, que la determinacion de la
proporcién de pacientes con cancer colorrectal con una colonoscopia realizada en los 5 anos
previos al diagnéstico se refiere a pacientes en los que no solo se hubiesen realizado una
colonoscopia, sino que esta fuese con resultado negativo, es decir, sin hallazgos clinicos
sospechosos de malignidad.

Por ello:

La hipétesis anterior era:
La proporcién de pacientes diagnosticados con cancer de colon con colonoscopia realizada en los
5 afos antes del diagndstico es del 5% (1)

La nueva hipétesis es:
La proporcién de pacientes diagnosticados con cancer de colon con colonoscopia realizada en los
5 afios antes del diagndstico y ademas con resultado negativo es del 5% (1)

El objetivo principal anterior era:
Determinar la proporcion de pacientes con cancer de colon que se realizaron una colonoscopia en
los 5 afios previos al diagndstico

El nuevo objetivo principal es:
Determinar la proporcion de pacientes con cancer de colon que tuvieron una colonoscopia con
resultado negativo en los 5 afios previos al diagndstico.
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RESUMEN

Introduccidén: El cancer de colon, o cancer colorrectal, se origina en el intestino grueso y afecta
sobre todo a adultos mayores de 50 afios, aunque su incidencia en adultos jovenes estd en
aumento. Su desarrollo puede estar precedido por pdlipos, lesiones inicialmente benignas que
pueden transformarse en cancer. Dado que los pdlipos suelen ser asintomaticos, se recomienda la
realizacién de colonoscopias regulares para su deteccién y extirpacién precoz, con el fin de reducir
la incidencia de cancer colorrectal. En este contexto, el objetivo principal del estudio es estimar la
proporcidn de pacientes diagnosticados de cancer de colon de intervalo, definido como aquel en

el que se ha realizado una colonoscopia negativa en los cinco afios previos al diagndstico

Metodologia: Estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo. Se revisaron historias
clinicas de 887 pacientes diagnosticados de cancer colorrectal en el servicio de Digestivo del Hospital

Universitario Infanta Sofia entre 2010 y 2023. Los datos se trataron de forma seudonimizada.

Se llevd a cabo un andlisis descriptivo y un analisis comparativo entre variables cualitativas

empleando el test de ¥2.

Resultados: De los 887 pacientes incluidos, 75 (8,46%), cumplian criterios de cancer de intervalo,
al haber tenido una colonoscopia negativa dentro de los cinco afios previos al diagndstico. En
aproximadamente la mitad de esos casos, se identificaron y trataron pélipos u otras lesiones
precursoras. Aunque ajustada, la relacidon entre los hallazgos tratados y el estadio tumoral fue
estadisticamente significativa.

Conclusiones: La proporcién de pacientes diagnosticados de cdncer colorrectal de intervalo en
nuestro estudio fue del 8,46%, valor que se sitla en el rango reportado por estudios europeos
previos (5%-7%). Este hallazgo confirma que el cdncer de intervalo, aunque infrecuente, es
clinicamente significativo. Estos resultados refuerzan la necesidad de seguir optimizando la calidad
de la colonoscopia, ya que una proporcién de estos casos pudo haberse evitado mediante una
exploracién mas exhaustiva o una vigilancia adecuada.

Palabras Clave: Colonoscopia, pdlipos, cancer de intervalo, proporcién, extirpacion.



ABSTRACT

Introduction: Colon cancer, or colorectal cancer, originates in the large intestine and mainly affects
adults over 50 years of age, although its incidence in younger adults is increasing. Its development
can be preceded by polyps, initially benign lesions that can transform into cancer. Since polyps are
often asymptomatic, regular colonoscopies are recommended for early detection and removal, in
order to reduce the incidence of colorectal cancer. In this context, the main objective of the study
is to estimate the proportion of patients diagnosed with interval colon cancer, defined as those who

had a negative colonoscopy within the five years prior to diagnosis.

Methodology: Observational, descriptive, cross-sectional, and retrospective study. Medical records
of 887 patients diagnosed with colorectal cancer in the Digestive Diseases Department of the
Infanta Sofia University Hospital between 2010 and 2023 were reviewed. The data were

pseudonymized.

A descriptive analysis and a comparative analysis between qualitative variables using the chi-square

(x?) test were carried out.

Results: Of the 887 patients included, 75 (8.46%) met the criteria for interval cancer, having had a
negative colonoscopy within the five years prior to diagnosis. In approximately half of these cases,
polyps or other precursor lesions were identified and treated. Although adjusted, the relationship

between treated findings and tumor stage was statistically significant.

Conclusions: The proportion of patients diagnosed with interval colorectal cancer in our study was
8.46%, which falls within the range reported by European studies (5%-7%). This finding confirms
that interval cancer, although infrequent, is clinically significant. These results highlight the need to
continue optimizing colonoscopy quality, as a proportion of these cases could have been avoided

through more thorough examination or appropriate surveillance.

Keywords: Colonoscopy, polyps, interval cancer, detection, removal.



INTRODUCCION

El cdncer de colon a veces denominado cancer colorrectal, es un tipo de cdncer que comienza en el
intestino grueso (colon) y suele afectar a los adultos mayores a 50 afios, aunque puede ocurrir a
cualquier edad. A nivel mundial, el cancer de colon colorrectal (CCR) constituye uno de los canceres
de mayor incidencia y mortalidad. En 2020 se estimaron mas de 1,9 millones de casos nuevos de
CCRYy alrededor de 935.000 fallecimientos, lo que lo sitia como el tercer cancer mas diagnosticado
y la segunda causa de muerte por cancer en el mundo (1). Estas cifras representan
aproximadamente el 10% de la incidencia y el 9% de la mortalidad oncoldgica global (2). Ademas, se
proyecta un incremento sustancial en las proximas décadas; para 2040, la carga anual de CCR podria
ascender a mas de 3,2 millones de casos y 1,6 millones de muertes en el mundo (3). En Espafia,
siguiendo la misma tendencia, se diagnosticaron 41.646 casos nuevos de cancer colorrectal en
2022, convirtiéndose asi en el tumor mas frecuentemente diagnosticado en nuestro pais
considerando ambos sexos (4). Se trata del segundo tumor mas frecuente en varones (después del
de prostata) y en mujeres (después del de mama), con una incidencia ligeramente mayor en
hombres (aproximadamente 1,5 veces). En conjunto, el CCR supuso mas del 15% de todos los
tumores diagnosticados en Espafia en 2022 (5). La mortalidad por cancer colorrectal es igualmente
elevada; a nivel global es responsable de cerca del 9% de todas las muertes por cancer (6), y en
Espaiia se mantiene como la segunda causa de fallecimiento oncoldgico (tras el cancer de pulmdn)

en ambos sexos.

El cancer colorrectal predomina en personas mayores. La edad media de presentacion es 70 afios y la

mayoria de los pacientes (>70%) tienen mas de 50 afios en el momento del diagndstico (7).

No hay que olvidar, sin embargo, que también puede aparecer en personas mas jovenes, y la
incidencia estd aumentando en este grupo de edad menores de 50 afios (8). De hecho, en Estados
Unidos, la tasa de nuevos casos de CCR en menores de 50 afios ha venido incrementandose alrededor
de un 2-3% anual en la ultima década (9). Esta tendencia ha motivado cambios en las politicas de
cribado en algunos paises; por ejemplo, en Estados Unidos se ha adelantado la edad de inicio del
cribado poblacional de 50 a 45 aifos para la poblacion general de riesgo promedio.

Por lo general, comienza como grupos pequefios y no cancerosos (benignos) de células llamados
polipos que se forman en el interior del colon. Con el tiempo, algunos de estos podlipos pueden
transformarse en cancer de colon. Los pélipos pueden ser diminutos y no provocar sintomas. Por esta

razon, los médicos recomiendan pruebas de deteccion regulares mediante colonoscopia para ayudar



a prevenir el cancer de colon mediante la identificacion y extirpacion oportuna de pélipos antes de

gue se malignicen (10). Esta estrategia de cribado ha demostrado su eficacia: la colonoscopia
preventiva puede reducir aproximadamente a la mitad la incidencia esperada de CCR en una
poblacion y disminuir la mortalidad por esta enfermedad en torno a un 60% (11). Adicionalmente,
tras una colonoscopia con resultado negativo, el riesgo de desarrollar CCR en los 10 aiios siguientes
es significativamente menor que en individuos no sometidos a cribado (hasta un 46% menos de riesgo
de diagndstico y 88% menos de riesgo de muerte), lo que respalda el intervalo de 10 afios

recomendado entre colonoscopias de cribado con resultados normales.

Segun los datos del Observatorio del Cancer de la Asociacion Espaiiola Contra el Cancer, se estima
gue en Espafia se diagnosticaron 41.646 nuevos casos de cancer colorrectal en 2022, convirtiéndose
asi en el tumor mas frecuentemente diagnosticado en nuestro pais considerando ambos sexos (12).
Asi, se trata del segundo tumor mas frecuente en varones después del de préstata y el segundo en
mujeres después del de mama. La incidencia del cancer colorrectal es ligeramente mayor en hombres
gue en mujeres (aproximadamente 1,5 veces). En conjunto, el cancer colorrectal supone mas del 15%

de todos los tumores diagnosticados en 2022 (13).

La colonoscopia es el gold standard en la deteccion y prevencidon del cancer colorrectal. Gracias al
cribado endoscdpico, en paises con alta adhesidon a las campaiias preventivas se ha logrado reducir
significativamente la incidencia y la mortalidad por CCR (14).

Sin embargo, en la practica clinica habitual nos encontramos con que algunos individuos son
diagnosticados de CCR poco tiempo después de haber tenido una colonoscopia previa
aparentemente normal. Este fendmeno, conocido como cancer colorrectal de intervalo (CCRi),
puede ocurrir por lesiones no detectadas en la colonoscopia inicial o por el desarrollo de una nueva
lesiéon en un intervalo de tiempo relativamente corto, y se considera un marcador

por excelencia de la eficacia y calidad de los programas de cribado y vigilancia endoscépica. Por
definicién, se denomina CCR de intervalo aquel cancer colorrectal que aparece tras una prueba de
cribado o vigilancia (colonoscopia u otra) negativa para CCR y antes de la fecha recomendada para la
siguiente prueba programada. Se ha estimado que la mayoria de los CCR de intervalo son atribuibles
a imperfecciones en la colonoscopia inicial: diversos estudios indican que entre un 3% y un 6% de
todos los canceres colorrectales diagnosticados corresponden a CCRi (tumores detectados tras una
colonoscopia previa reciente que no mostré cancer).

En Espafa, por ejemplo, se ha reportado que aproximadamente un 3,6% de los pacientes con CCR



tenian antecedente de una colonoscopia negativa en los 5 afios previos al diagndstico. De forma
similar, otras series internacionales describen proporciones de CCRi en torno al 5% del total de casos
de CCR (15).

La aparicion de CCR de intervalo se ha asociado con ciertos factores del paciente y del tumor. Estudios
poblacionales sefialan que estos cdnceres tienden a presentarse con mayor frecuencia en el colon
proximal (derecho) y en pacientes de mayor edad, especialmente en aquellos con antecedente de
polipos adenomatosos o con historia familiar de CCR (16). Desde el punto de vista clinico y bioldgico,
los CCRi presentan caracteristicas particulares. Se ha observado que algunos CCRi podrian originarse
por un crecimiento tumoral mas acelerado: por ejemplo, estos tumores tienen hasta cuatro veces
mas probabilidad de mostrar inestabilidad de microsatélites en comparacién con los CCR detectados
en colonoscopias iniciales. Asimismo, un porcentaje significativo de los CCR de intervalo parece
derivar de lesiones precursoras sutiles que pasaron inadvertidas en la exploracidon previa. En
particular, los pdlipos serrados sésiles localizados en el colon proximal estan sobrerrepresentados en
los casos de CCR de intervalo (17)

Ademas de los factores bioldgicos, la propia técnica colonoscépica tiene limitaciones inherentes. Se
ha documentado que mas de la mitad de los CCR de intervalo se deben a factores prevenibles
relacionados con la colonoscopia inicial, ya sea pdlipos no detectados o resecciones incompletas de
lesiones. Por ello, las guias clinicas destacan la importancia de seguir estriccamente los indicadores
de calidad en colonoscopia (como una adecuada intubacidn cecal, un tiempo de retirada suficiente y
una tasa de deteccidon de adenomas alta) para reducir al minimo el riesgo de CCR de intervalo (18).
En este sentido, se ha comprobado que un endoscopista con bajo indice de detecciéon de adenomas
(<20%) puede tener un riesgo hasta 10 veces mayor de que se desarrolle un CCR de intervalo en sus

pacientes, en comparacion con endoscopistas con tasas de deteccion superiores al 20% (19).

Respecto a las estrategias de vigilancia post-polipectomia, las guias europeas (ESGE 2020)

definen claramente los intervalos adecuados de seguimiento tras la reseccidn endoscopica de pdlipos
en funcion del riesgo individual. Por ejemplo, los pacientes con uno o dos adenomas <10 mmy

sin displasia pueden reincorporarse al cribado poblacional habitual, mientras que aquellos con
adenomas =10 mm, adenomas con displasia de alto grado, o mas de cinco pdlipos, deben someterse
a una colonoscopia de control a los 3 afos (20). Finalmente, estudios recientes sugieren que

prolongar en exceso los intervalos de seguimiento tras una polipectomia se asocia con un mayor



riesgo de detectar lesiones neopldsicas avanzadas en la colonoscopia de control.

En un estudio multicéntrico en el Reino Unido, intervalos de vigilancia mas largos de lo recomendado
se tradujeron en un aumento de casos de adenomas avanzados y CCR en la colonoscopia
subsiguiente. Estos hallazgos ponen de relieve la importancia de respetar los tiempos de vigilancia
establecidos para evitar la progresion a cancer colorrectal de intervalo (21)

En base a todo lo anterior, el estudio se realizara con el objetivo de determinar la proporcion de
pacientes que desarrollan cancer de colon habiéndose realizado una colonoscopia previa durante los
5 afios previos al diagndstico con el fin de determinar la importancia y conocer las implicaciones que
tiene realizar de manera adecuada la colonoscopia en el diagndstico del cancer de colon, asi como

indicarlas.



HIPOTESIS Y OBJETIVOS

HIPOTESIS

La proporcién de pacientes diagnosticados con cancer de colon con colonoscopia
realizada en los 5 afios antes del diagndstico y ademas con resultado negativo es del
5% (1)

OBIJETIVO

» Objetivo Principal: Determinar la proporcion de pacientes con cancer de colon

gue tuvieron una colonoscopia y ademas con resultado negativo en los 5 afios

previos al diagnéstico.

> Objetivos Secundarios:

o Describir las caracteristicas sociodemograficas (edad/sexo)
o Determinar:
a) La proporcion de pacientes que presentan pélipos.
b) La proporcién de pacientes con Enfermedad Inflamatoria

intestinal diagnosticados con cancer de colon.

o Comparar el impacto de los hallazgos previos tratados en la
colonoscopia (lesiones premalignas y reseccién de pdlipos) y el estadio

tumoral al diagnéstico.



METODOLOGIA

DISENO

Se trata de un estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo, basado en
la revision de historias clinicas de pacientes diagnosticados de cancer colorrectal entre

los afos 2010 y 2023 en el Hospital Universitario Infanta Sofia.
AMBITO Y POBLACION

El estudio incluyd 887 pacientes del Hospital Universitario Infanta Sofia (HUIS) con céncer
de colon que tuvieron un historial de seguimiento de 5 afios previo al diagndstico de CCR

y que acudieron a consulta entre los afios 2010-2023.

CRITERIOS DE INCLUSION

v Pacientes mayor o igual a 50 afios

v" Pacientes con cancer de colon

v Pacientes que tuvieron un historial de seguimiento durante al menos 5 afios

previo al diagnéstico.

CRITERIOS DE EXCLUSION

v Pacientes con poliposis adenomatosa familiar

v Pacientes con sindrome de Lynch.

v' Pacientes con malformaciones congénitas del aparato digestivo.

v" Pacientes con inestabilidad hemodinamica.

v Pacientes con peritonitis



v" CALCULO DEL TAMANO MUESTRAL

Se estimd necesario un tamano de al menos 203 sujetos considerando una proporcion
esperada de pacientes con cancer de colon con colonoscopia realizada en los 5 afios
previos al diagndéstico y con resultado negativo es de alrededor del 5%. Se empled la
calculadora GRANMO versién 7.12 teniendo en cuenta un riesgo alfa de 0,95 y una

precision de 0,03 en un contraste bilateral.

Finalmente, dentro del periodo indicado (2010-2023), se pudieron incluir 887 pacientes.

RECOGIDA DE DATOS

La recogida de datos se realizd a partir de las historias clinicas proporcionadas por el
Hospital Universitario Infanta Sofia estando en todo momento supervisado por el tutor
clinico. Los datos se introdujeron en una base seudonimizada. Para ello, se disefiaron dos

bases de datos:

a) Una con los datos identificativos junto con un cdédigo de asociacidon por paciente

custodiada por el tutor.

b) Otra (libre de datos identificativos), contenia el cddigo de asociacién y los datos clinicos
necesarios para la investigacion. Fue la empleada para realizar el andlisis estadistico del

estudio.



SELECCION Y DEFINICION DE VARIABLES

Para este TFG se incluyeron las siguientes variables, distribuidas en principales y

secundarias (ver tabla resumen en Anexo 1):

VARIABLE PRINCIPAL

Tener una colonoscopia realizada en alguno de los 5 ailos previos y ademads con

resultado negativo. Categorias SI/NO

Se considerd esta variable porque nos permitio determinar que pacientes son los que
finalmente llegaron a tener cancer de intervalo. Esta condicién es fundamental para
identificar posibles fallos en la prevencidon secundaria del cribado. Su analisis permite
estimar la proporcién de casos que podrian haberse evitado con una deteccién mas

eficaz.

VARIABLES SECUNDARIAS

VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

1. Edad: Numero de afios (valor entero) en el momento del diagndstico.

2. Género: Condicidén organica que distingue al hombre de la mujer. Categorias:

masculino/femenino.

VARIABLES CLINICAS

1. Presencia de pdlipos: Pequefia acumulacion de células en el revestimiento del

colon. Categorias: Si/No.

Se eligié esta variable para tener constancia de la proporcidn de pacientes que tenian
polipos y también analizar su posible relacion con el estadio tumoral. Ademas, resulta

util para valorar si los pélipos fueron detectados en fases previas o en la misma
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colonoscopia diagndstica. Esto contribuye a interpretar el valor preventivo de la

colonoscopia en estos casos.

2. Presencia de Enfermedad Inflamatoria Intestinal: La enfermedad inflamatoria
intestinal se asocia a mayor riesgo de desarrollar displasia y cancer de colon.

Categorias: Si/No.

Se incluyd esta variable por su relevancia como factor de riesgo reconocido en la
literatura, lo que permite analizar su influencia en el desarrollo del cancer de

intervalo

3. Hallazgos tratados en la colonoscopia: Se considera “hallazgos tratados” a la
reseccion de pdlipos o lesiones identificadas durante la colonoscopia previa.

Categorias: Si/No.

Esta variable permite valorar si existié una intervencion previa que pudo modificar la
evolucion natural de la enfermedad, aportando informacidn sobre la eficacia

preventiva del procedimiento

4. Estadio tumoral: Se utiliza el sistema TNM (Tumor, Ganglios, Metastasis) para
determinar si el cancer es localizado o avanzado. Categorias: | (localizado), Il

(afectacion mas profunda), Ill (afectacidon ganglionar) y IV (metastasis a distancia)

Esta variable resulta fundamental para correlacionar el estadio del tumor con la
presencia o ausencia de hallazgos previos en la colonoscopia, permitiendo inferencias

sobre el momento de aparicién del cancer.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd un andlisis descriptivo y comparativo. En el andlisis descriptivo, las variables
cualitativas se expresaron mediante frecuencias absolutas y relativas. En el caso del

objetivo principal, también se calculé el intervalo de confianza al 95%.

Solo se incluyé una variable cuantitativa, la edad, que no presentd una distribucidon normal,
de acuerdo con el test de Kolmogorov—Smirnov, por lo que se describié mediante mediana

y rango intercuartilico (RIC).

En el andlisis comparativo, las variables cualitativas, como los hallazgos tratados en la
colonoscopia y el estadio tumoral al diagnéstico, se compararon mediante el test Chi-

cuadrado. Todo el estudio analitico fue realizado con el programa estadistico SPSS.

ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica del Hospital Universitario Infanta Sofia
junto con la exenciéon de solicitar consentimiento informado por tratarse de un estudio
retrospectivo con riesgo nulo para los pacientes (ver informe favorable del dia 14 de

febrero de 2025 en el Anexo 1).

El estudio se realizé respetando las normativas en materia de bioética seglin la Declaracion
de Helsinki, el informe de Belmont, el Convenio de Oviedo sobre los derechos humanos y
biomedicina y la Ley 14/2007, de 3 de julio, de investigacidon Biomédica.

También conforme a lo establecido en la legislacidn de la UE sobre datos personales, en
concreto la Ley Orgénica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y

garantia de los derechos digitales, el Real Decreto 1720/2007, la Ley 41/2002, de 14 de
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noviembre, bdsica reguladora de la autonomia del paciente y de derechos y obligaciones

en materia de informacion y documentacion clinica.

El estudio no implicd riesgos, ni la realizacidn de pruebas invasivas, ni estudios sobre
muestras bioldgicas o genéticas. En todo momento se preservé la dignidad y el anonimato
de los sujetos de investigacién, mediante la disociacién de los datos de identificacion, y

mediante andlisis y presentacién agregada de los resultados.

RESULTADQOS

1. Seleccion y descripcion de la muestra

Se revisaron un total de 955 historias clinicas de pacientes diagnosticados de cancer
colorrectal entre 2010 y 2023 en el Hospital Universitario Infanta Sofia.

De estos se excluyeron aquellos que no cumplieron alguno de los criterios de inclusion
(edad =50 afios, diagndstico confirmado de cancer de colon y seguimiento clinico minimo
de cinco afos previos al diagndstico).

Se excluyeron aquellos que cumplian algun criterio de exclusion (poliposis adenomatosa
familiar, sindrome de Lynch, malformaciones congénitas del aparato digestivo,
inestabilidad hemodindmica o peritonitis).

Finalmente aplicando tanto los criterios de inclusidon y los de exclusién, se incluyeron 887

pacientes validos en el estudio.
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El proceso de seleccion se representa en el diagrama de flujo (Figura 1).

Pacientes diagnosticados
de cancer colorrectal

N =955

Pacientes exclu.ldos Padientes

por no cumplir excluidos
los criterios _

de exclusion por no cumplir
N =30 los criterios
= de inclusion
A4 N =38

Pacientes validos
para el estudio
N = 887

Figura 1: Diagrama de inclusion y exclusion de
los pacientes de estudio.

Se analizaron un total de 887 pacientes con diagndstico de cancer colorrectal. La mediana
[RIC] de edad fue de 79 [14] afios, con un percentil 25 de 71 ailos y un percentil 75 de 85
afios (Tabla 1)

Del total de la muestra, se observa una predominancia masculina en la que 533 pacientes

(60.1%) eran hombres y 354 (39.9%) eran mujeres (Tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con cancer colorrectal (n = 887)

Pacientes (n = 887)

Sexo (n, %)

Hombre 533 (60,1%)
Mujer 354 (39,0%)
Edad (mediana [RIC]) 79 [14] anos

2. Proporcion de pacientes con colonoscopia realizada con resultado

negativo en los ultimos 5 afios previa al diagndstico.

De los 887 pacientes incluidos en el estudio, 75 pacientes tuvieron una colonoscopia
realizada pero no presentaron hallazgos compatibles con cancer en ese momento, y
fueron diagnosticados posteriormente. Estos casos cumplen criterios de cancer de
intervalo, representando el 8,46% del total de la muestra (IC 95%: 6,62%—10,29%).
(Figura 2)

Cancer de intervalo n %
N=887

8,46%
75

Figura 2: Casos de cancer de intervalo
entre los 887 pacientes incluidos en estudio
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3. Proporcion de pacientes con pdlipos y enfermedad inflamatoria

intestinal

En la muestra total (877 pacientes), se identificd la presencia de pdlipos en 323 pacientes
(34.8%) y de enfermedad inflamatoria intestinal (colitis, enfermedad de Crohn o colitis

ulcerosa) en 64 (7.2%) (ver tabla 1).

Tabla 1: Presencia de pdlipos y EII en pacientes con céncer de colon con seguimiento previo
al diagndstico de 5 afios

Poélipos n %

Presencia 323 (34.8)

Ausencia 605 (62.5)
EIln %

Presencia 64 (7.2)

Ausencia 823 (92,8)

*Ell (Enfermedad Inflamatoria Intestinal)

4. Relacidn entre los hallazgos previos tratados en la colonoscopia y el

estadio tumoral al diagnostico

De los 887 pacientes incluidos, el estadio tumoral solo estaba recogido en 394 pacientes y
ninguno de ellos presentd estadio 3 0 4. Por ello el estudio de la relacién entre los hallazgos

tratados en colonoscopia y el estadio tumoral Gnicamente se hizo para el estadio 1y 2.

De los 394 pacientes en los que el estadio fue recogido, sélo alrededor de un tercio, 151

(38.3%) pacientes presentaron hallazgos tratados. De estos, 86 (56,95%) tuvieron cancer

16



en estadio | mientras que el resto, un 43.03% tuvieron estadio Il. Esta asociacién al aplicar

el test Chi-cuadrado (p=0.049) resulté ser, aunque muy ajustada, estadisticamente

significativa (ver tabla 2).

Tabla 2: Relacidn entre los hallazgos tratados y estadio tumoral

Hallazgos

tratados n (%)

Sl
NO

151(38.3)
243 (61.68)

86 (56.95)
89 (36.63)

65 (43.05)
154 (63.37)

0.048

Pvalor de la prueba x2
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DISCUSION

RESUMEN DE LOS PRINCIPALES RESULTADOS Y COMPARACION CON OTROS
ESTUDIOS

En este estudio retrospectivo de 887 pacientes con cancer colorrectal, se observé que la
mayoria (75,3%) fue diagnosticada de cdncer en esa colonoscopia, mientras que un 24,7%
tuvo inicialmente una colonoscopia sin hallazgos de malignidad, pero desarrollé cancer
posteriormente, cumpliendo criterios de cdncer de intervalo. Estos casos de cancer
colorrectal de intervalo representaron el 8,46% de la muestra, cifra ligeramente superior
al rango del 3-6% reportado en series europea (22). Este hallazgo sugiere que, aunque la
colonoscopia es altamente efectiva, no es infalible; una fraccién de pacientes desarrolla
cancer pese a una colonoscopia previa aparentemente negativa. Las causas pueden incluir
lesiones pasadas por alto o de crecimiento rapido, enfatizando la importancia de la calidad

en la realizacién de la prueba (23).

Nuestros hallazgos concuerdan con la literatura existente que vincula la participacion en
cribado endoscdpico con diagndsticos en estadios menos avanzados. Por ejemplo, en un
estudio poblacional japonés con 2.083 pacientes, el 59,5% de los casos detectados
mediante cribado o seguimiento estaban en estadio temprano (0-1), comparado con solo
el 23,9% de los casos diagnosticados tras la aparicidon de sintomas (26). De forma similar,
investigaciones en Europa y Norteamérica han mostrado que los programas de cribado
logran un “desplazamiento de estadio” (stage shift), incrementando la proporcién de
canceres detectados en estadios I-Il y reduciendo la frecuencia de presentaciones
metastadsicas (27). Un analisis en EE.UU. reportd que los pacientes sin cribado previo tienen
una probabilidad sustancialmente menor de diagndstico en etapa inicial (OR ajustado
~0,23 frente a poblacidn cribada) (28), lo que es consistente con nuestra observacién en

favor de diagndsticos precoces con colonoscopia previa
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HALLAZGOS POSITIVOS, ANOMALOS O INESPERADOS

Un resultado destacado fue la asociacidn significativa entre la realizacion de una
colonoscopia previa con tratamiento de lesiones (pdlipos o adenomas extirpados) y un
estadio tumoral mas temprano al diagndstico. Los pacientes con hallazgos preneopldsicos
tratados en la colonoscopia tuvieron aproximadamente 1,5 veces mas probabilidades de
ser diagnosticados en estadio | que aquellos sin colonoscopia o sin lesiones. En concreto,
casi la mitad (49,1%) de los pacientes en estadio | tenia antecedentes de lesiones
colonoscdpicas tratadas, comparado con solo el 29,7% de los pacientes en estadio Il (24).
Esta diferencia, con significacion estadistica ajustada (p = 0,049), sugiere que la deteccién
y reseccién endoscopica de pdlipos u otras lesiones precursoras puede influir
positivamente en la historia natural de la enfermedad, retrasando la progresién a estadios
avanzados o permitiendo diagnosticar el cancer en fases iniciales. Dicho de otro modo, los
pacientes que se sometieron a colonoscopias de calidad y tratamiento endoscépico
oportuno tuvieron mayor probabilidad de presentar tumores mas limitados (estadios I-11)

en el momento del diagndstico, evidenciando el beneficio clinico de la deteccion precoz.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Cabe seialar que no se dispuso de informacidon completa del estadiaje TNM en todos los
pacientes, especialmente en casos potencialmente mas avanzados, lo que limitd la
clasificacidn a estadios | y Il en el analisis. La ausencia de casos codificados como estadio
Il o IV puede atribuirse a registros incompletos en las historias clinicas, mas que a una
ausencia real de enfermedades localmente avanzadas o metastdsicas en la cohorte. Esto
constituye una limitacion importante al interpretar los hallazgos, ya que impide evaluar
directamente la relacion entre la colonoscopia previa y la presentacion en estadios muy
avanzados. No obstante, la tendencia observada apoya la hipdtesis de que el uso adecuado
de colonoscopia se asocia con diagndsticos en fases mas tempranas del cancer colorrectal.
Otra limitacién relacionada es el intervalo de 5 afos seleccionado para definir
“colonoscopia previa”. Aunque razonable, este punto de corte pudo excluir colonoscopias

realizadas hace mas de 5 afios que igualmente podrian haber influido en el estadio del
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tumor (por ejemplo, una colonoscopia hace 6-7 afos con pdlipos removidos). Las guias
habituales recomiendan intervalos de cribado de 10 afos para colonoscopia en riesgo
promedio (25), por lo que nuestro criterio podria considerarse estricto. Sin embargo,
adoptamos 5 afios buscando un balance entre incluir colonoscopias relevantes y minimizar
la heterogeneidad temporal; aun asi, reconocemos que el impacto de procedimientos mas
antiguos no fue capturado.

En cuanto a la tasa de canceres de intervalo (CCRi) del 8-9% identificada en nuestra serie,
esta es ligeramente superior a la de algunos registros internacionales. Estudios previos
estiman que entre un 3% y 6% de los canceres colorrectales corresponden a CCR (28),
aungue este porcentaje puede variar segun la poblacion y la calidad del programa de
cribado.

Brenner et al. describieron en Alemania una proporcién notable de canceres post-
colonoscopia, especialmente en colon derecho, vinculados en parte a lesiones de dificil
deteccidn (29).

Teixeira y cols. (2019) informaron una tasa de CCRi del 5% en una cohorte iberoamericana
(30), discutiendo factores contribuyentes como preparacién inadecuada o caracteristicas
histoldgicas especiales (ej. polipos sésiles serrados) que podrian explicar los casos pasados
por alto. Nuestra tasa ligeramente mayor podria relacionarse con la elevada edad media
de nuestra muestra (79 afios), ya que en pacientes afnosos es mas probable que la
colonoscopia previa fuese incompleta o técnicamente dificultosa, y también porque una
parte de nuestros pacientes procedian de colonoscopias diagndsticas por sintomas (no de
un cribado poblacional estricto), escenarios en los que el intervalo entre prueba y cancer
puede diferir. Pese a esas diferencias, el fenédmeno de cancer de intervalo estd bien
documentado y subraya, tanto aqui como en otros paises, la necesidad de optimizar la

calidad de la colonoscopia y adherirse a los intervalos de seguimiento recomendados (31).

APORTE DEL ESTUDIO

Los hallazgos de nuestro estudio tienen importantes implicaciones para la practica clinica
y la salud publica ya que nuestros datos subrayan la importancia de la calidad en la practica

endoscdpica. La aparicién de cdnceres de intervalo en casi 1 de cada 12 pacientes con
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colonoscopia previa nos recuerda que “hacer” una colonoscopia no es suficiente; es
fundamental “hacerla bien”. Esto implica una preparacion intestinal adecuada, tiempo de
retirada suficiente, atencidn meticulosa a lesiones sutiles (especialmente en colon
derecho) y cumplimiento de estandares de calidad como el indice de detecciéon de
adenomas (ADR). Estudios previos han relacionado ADR mads altos con reducciones

significativas en la incidencia de cancer de intervalo (32).

IMPLICACIONES EN LA PRACTICA CLINICA Y FUTURAS INVESTIGACIONES

A nivel clinico se deben implementar medidas de mejora continua de calidad en
endoscopia: entrenamiento en deteccion de pélipos planos o serrados, uso de tecnologias
auxiliares (cromendoscopia, filtros de imagen) e incluso sistemas de ayuda por inteligencia
artificial. De hecho, la introduccidén reciente de asistentes de inteligencia artificial en
colonoscopia ha demostrado incrementar las tasas de deteccion de adenomas en distintos
ensayos (33), lo que potencialmente podria disminuir los casos pasados por alto y, en

consecuencia, los canceres de intervalo en el futuro cercano.
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CONCLUSIONES

Solo una fraccion reducida de los pacientes con cancer colorrectal tenia
antecedentes de una colonoscopia en los 5 afios previos al diagndstico. El
resultado obtenido en nuestro estudio fue del 8,46%, lo que representa una
proporcion algo superior a la estimada en la literatura, donde se situa
generalmente en torno al 5-7%.

La edad media al diagnéstico de los pacientes con CCR fue de aproximadamente
70 aios, con un ligero predominio del sexo masculino (alrededor del 60%
hombres frente al 40% mujeres), en linea con la epidemiologia ampliamente
descrita.

Entre los pacientes que presentaban una colonoscopia previa en los 5 afios antes
del diagnéstico, en aproximadamente la mitad se detectaron y trataron lesiones
precursoras como polipos adenomatosos. Esto podria indicar una reseccion
incompleta o el desarrollo de nuevas lesiones de progresion acelerada tras la
colonoscopia.

En el analisis entre estadios 1 y Il, se observd una asociacion estadisticamente
significativa entre haber tenido hallazgos tratados en la colonoscopia previa y ser
diagnosticado en estadios mas precoces. Esto sugiere que el tratamiento
endoscoépico oportuno podria estar relacionado con un diagndstico en fases
iniciales del CCR

Nuestros hallazgos refuerzan la idea de que, aunque la proporcién de CCR de
intervalo “no es alta”, su existencia senala la necesidad de reforzar los
estandares de calidad colonoscépica, asi como de asegurar un seguimiento
adecuado en los pacientes sometidos a vigilancia. Optimizar factores como la
deteccion de adenomas, el tiempo de retirada, y la adherencia a los protocolos

de vigilancia podria contribuir a reducir ain mas estos casos.
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COMENTARIOS DEL GRUPO EVALUADOR:

Una wez revisado el contenido del proyecto presentado por los evaluadores de la
Comisidn, no existen aspectos metodoldgicos a comegir en el protocolo presentado o que

impidan su realizacién en nuestro centro.

CONCLUSION:

El proyecto puede llevarse a cabo en el centro hospitalario.

Dr. Jorge F. Gomez Carazo
Presidante de la Comision de Investigacion
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ANEXO Il TABLA DE VARIABLES

Tener una
colonoscopia realizada
con resultado negativo

en alguno de los 5 afos
previos

 Clasificacion | Unidades | Aclaraciones

Cualitativa

SI/NO

EET—

EEE—

Sociodemograficas

Edad Cuantitativa Anos cumplidos

Sexo Cualitativa Hombre/mujer

Clinicas

Presencia de pélipos Cualitativa SI/NO Un pdlipo en el colon es una
pequeia acumulacién de
células que se forma en el
revestimiento del colon que
puede
ser indicativo de cancer de colon

Presencia de Cualitativa SI/NO La enfermedad inflamatoria

Enfermedad intestinal (EEI) se asocia con un

Inflamatoria mayor riesgo de desarrollar

intestinal displasiay cancer de colon (6)

Hallazgos Cualitativa SI/NO Se considerara como "hallazgos

tratados en ka tratados" la reseccion de

colonoscopia polipos o lesiones identificadas
durante la colonoscopia previa.
Se analizara su relacién con el
estadio del tumor al
diagndstico

Estadio Cualitativa L/n/m/iv Se utiliza el sistema TNM

Tumoral (Tumor, Ganglios, Metastasis)

para determinar si el cancer
estd localizado o avanzado. Se
categoriza en cuatro niveles: |
(localizado), Il (afectacién mas
profunda), Ill (afectacidn
ganglionar) y IV (metastasis a
distancia)
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