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Importancia de la anemia en el cancer

colorrectal

Dres. Adriana Della Valle*, Carlos Sarroca’

Resumen

Hospital Central de las Fuerzas Armadas

El cancer colorrectal esla segunda causa de mortalidad por cancer en Uruguay con 23,61%
del total de fallecidos por cancer. La presencia de anemia es un signo frecuente en los
pacientes con cancer colorrectal asociandose a una reduccién en la sobrevida, su papel como

factor pronéstico es discutido.

El objetivo de esta presentacion es observar si la presencia de anemia preoperatoria en los
pacientes con cancer colorrectal afecta €l prondstico.
Se seleccionaron 411 pacientes para un estudio retrospectivo de seguimiento por cancer

colorrectal desde el afio 1987 al afio 2002.

Presentaron anemia preoperatoria (230/411) 56% de los casos, en este subgrupo predominé
la topografia lesional en colon derecho con 36,5% (84/230) de los casos, la edad media fue
68 afios comparado al grupo de pacientes sin anemia donde predominé la topografia rectal
con 40,3% (73/181) de los casos y la edad media fue 64 afios. Los pacientes con anemia
tuvieron mayores indices de mortalidad global, 47% versus 34% p=0,05, y quirargica que los
pacientes sin anemia, 10% versus 3% p=0,009. Del total de los casos, 96% (394/411) fueron

estadios B, Cy D de Dukes.

Surge la evidencia de los datos analizados que la presencia de anemia preoperatoria en
pacientes con cancer colorrectal tiene incidencia negativa en e prondstico, aumentando

tanto la mortalidad global como la quirurgica.
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Introduccién

El cancer en Uruguay es la segunda causa de mortalidad,
superada Unicamente por |as enfermedades cardiovascu-
lares®, representando un verdadero problema de salud
publica. El carcinomacolorrectal (CCR) enlamujer esla
segunda causa de muerte por cancer siguiendo al
neoplasma mamario. En el hombre eslatercera causa de
muerte por cancer luego de los tumores de pulmén y de
prostata, totalizando 23,61% de la mortalidad por cancer
en el pais.

Globalmenteel CCR ocupaél segundo lugar en morta-
lidad luego de latopografia pulmonar®.

La enterorragia y la anemia son los signos més fre-
cuentes en los pacientes con CCR?39, asi como son pre-
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dictores independientes para el mismo en aguellos pa-
cientes referidos para colonoscopia®. La anemia es co-
mUn en |os pacientes con cancer y se ha asociado a una
reduccién en lasobrevida®. Sin embargo, no esta defini-
do si laanemia debe identificarse como un factor de im-
portancia prondstica™®. Los niveles bajos de hemoglobi-
naaun sin anemiaevidente son Utilesindicadoresde CCR
avanzado®. Si bien la anemia es un signo que podemos
detectar, el mismo en realidad eslarepresentacion de una
serie de modificaciones que adquirio €l individuo afecta
do portador delaenfermedad avanzada, detipo: inmunita-
rias, nutricionalesy otras que desconocemos. El hecho de
lareposicion sanguineaen €l preoperatorio no modificala
condicioninicial del paciente con anemiaporqueladismi-
nucion de glébulos rojos no es un factor prondstico per
Se(lo,ll)_

Habitual mente una hemoglobinamenor oigual a10 g/
dl escriterio deanemia®*?.

Cléasicamente este signo es atribuido al cancer de co-
lon derecho®“®, por pérdidas sanguineas endoluminales,
lo que provocaunaanemiadetipo microciticahipocromica
hiposi derémica®, con va ores de volumen corpuscular me-
dio (VCM) menoresa80 nm?, hemogl obina corpuscul ar
media (HCM) menor a 27 pgy sideremiamenor a 59 ng/
di),

Laanemiasuele ser asintométi ca hastamuy avanzada
laenfermedad, cuando lafatiga, las pal pitaciones o proba-
blemente signosintomatol ogia propiatumoral obliguen al
paciente a consultar®. Esto resalta la importancia de la
realizacion de programas de screening anivel poblaciona
para CCR, donde un cuerpo creciente de evidencia (nivel
I) haestablecido que el screening en mayores de 50 afios
asintomaticos con tests inmunoldgicos con Ac
antihemoglobina (sensibilidad y especificidad de 91% y
90%, respectivamente), con eval uacién diagnosticacom-
pletade colon, primariamente con colonoscopia, y € tra-
tamiento de aguellos pacientes que resulten positivos,
reducelamortalidad por CCR (estudios randomizados en
Estados Unidos, Inglaterray Dinamarca)™.

Objetivo

Observar si la presencia de anemia preoperatoria en los
pacientes con CCR afectael pronostico.

Material y método

El Servicio de Coloproctologiadel Hospital Central delas
Fuerzas Armadas reclut6 444 pacientes en seguimiento
por CCR. Seleccionamos 411 de ellos por presentar con-
signados todos los datos necesarios para la configura-
cion deesteestudio, 93% (411/444) dd total delospacien-
tes seguidos por nuestro servicio, con un seguimiento
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posoperatorio minimo de un afio y un maximo de 15 afios,
del 1°de enero de 1987 a 31 de marzo de 2002.

Se admitié como anemialapresenciaen los diez dias
previosalacirugiadenivelesdehemoglobina£ 10g/dl. S
bien en algunos pacientes se traté la anemia mediante
transfusiones sanguineas preoperatorias, indicacion que
guedd acargo del equipo tratante, en ninglin caso se em-
plearon otros tratamientos como eritropoyetina.

Como criterios de seleccién para € presente estudio
se estipul 6 que todos los pacientes fueran operados por
su enfermedad, que fuese consignado si tuvieron o no
anemiaen lavaloracion preoperatoriay estadio de Dukes
modificado por Astler y Coller® por anatomiapatol 6gica
delapiezadereseccidn, y que presentaran un seguimien-
to minimo de un afio desde lareseccion.

Lamedia de edad parala cohorte estudiada fue de 67
afios con un rango de 18 a 96 (P25=58 afios y P75=74
afos). En cuanto a los sexos se present6 un total de 224
hombres (54,5%) y 187 mujeres(45,5%). (P: percentilo)

Se tomaron dos grupos de andlisis, € primero fue €l
grupo de pacientes que presentd anemiaen lavaloracion
preoperatoria230/411 (56%), versus el segundo grupo de
pacientessin anemia181/411 (44%)).

Seempled e programaEpi-Info 6.0, de donde se obtu-
vieron losvaloresde p mediante el test exacto de Fishery
X2, asi como pararegistrar y analizar losdatos. Se conside-
raron significativaslas diferencias cuando € valor de P£
0,05.

Resultados
Grupo con anemia

En el grupo de pacientes que presenté anemiaen lavalo-
racion preoperatoria, el colon derecho y €l recto fueron
los primeroslugaresinvolucrados con 36,5% Yy 30% (ta-
blay figura 1). Con respecto a los estadios, 227/230
(98,6%) fueron B, C y D de Dukes (tabla 2). La edad
media fue de 68 afios con un rango de 21 a 91 (P25=60
anosy P75=75 afos).

Lamortalidad en este grupo fue de 108/230 (47%), su-
brayamos que 64/230 (28%) fallecieron por progresion
lesional, entanto hubo 23/230 (10%) fallecidosen € perio-
do posquirdrgico cercano que compromete el primer mes
luego delacirugia, y 21/230 (9%) por otras causas. Delos
230 pacientes se realizaron 87 transfusiones sanguineas
preoperatorias, no encontrando diferencias en lamortali-
dad global y por complicaciones quirlrgicas entrelos pa-
cientes que recibieron y los que no.

Larelacion entreestadios B, Cy D y sobrevidamues-
traque 121/227 (53%) viven, 23/227 (10%) fallecen por la
intervencion quirdrgicay que 64/227 (28%) fallecen por
progresion lesional (tabla3).

115



Dres. Adriana Della Valle, Carlos Sarroca

Tabla 1. Pacientes con anemia. Division topografica
5,2%
Topografia Namero de  Porcentaje
pacientes
0,
Angulo hepéatico 14 6,1 0.9%
Colon transverso 12 5,2 36,5%
Colon descendente 10 4,3
Colon sigmoide 41 17,8
Ciego valvula 28 12,2
Apéndice 1 0,4
Colon ascendente 41 17,8
Angulo izquierdo 6 2,6 1 3%
Porcién rectosigmoidea 8 3,5 '
Recto ampolla 3 1,3
Recto alto 20 8,7
Recto medio 22 9,6 30%
Recto bajo 24 10,4
Total 230 100

Figura 1. Divisidn por sectores topogréaficos. Grupo
con anemia

Tabla 2. Comparacion de los grupos con y sin anemia por estadio de Dukes
Estadio de Dukes  Grupo con anemia  Grupo sin anemia Total Valor de p
A 3 (1,3%) 14 (7,7%) 17 < 0,05
B 123 (53,4%) 95 (52,4%) 218 > 0,05
C 59 (25,6%) 47 (25,9%) 106 > 0,05
D 45 (19,5%) 25 (13,8%) 70 > 0,05
Total 230 181 411

Tabla 3. Pacientes con anemia. Relacion entre estadio de Dukes y mortalidad
Dukes Vivos Fallecidos Fallecidos Fallecidos otro Fallecidos Fallecidos Causa
cirugia enfermedad neoplasma enfermedad no complicaciones desconocida
neoplasma coadyuvantes
A 1 0 0 0 1 0 1
B 80 7 22 1 10 0 3
C 33 10 11 1 3 1 0
D 8 6 31 0 0 0 0
Total 122 23 64 2 14 1 4
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Grupo sin anemia

En el grupo en el cual no seencontré anemiaen lavalora-
cion preoperatoria, en cuanto atopografialesional predo-
miné el rectoy el sigmoidescon 40,3% Yy 25,4%, respecti-
vamente (tablady figura2).

En estadios B, Cy D de Dukes encontramos 167/181
(92%) delos pacientes.

Laedad mediafue de 64 afios con un rango de 18 a96
(P25=52 afosy P75=72 afos).

Lamortalidad total fue de 62/181 (34%). Sefialamos
gue 41/181 (22,6%) fallecieron por progresion lesional,
mientras que 6/181 (3%) fallecieron por laintervencion
quirdrgica, y 15/181 (8%) por otras causas.

LarelacionentrelosestadiosB, Cy D y lamortalidad
muestraque 107/167 (64%) viven, 6/167 (3,5%) fallecieron

por laintervencion quirdrgica, y que 41/167 (24,5%) falle-
cieron por progresion lesiona (tablab).

Discusion

Hemos encontrado que 56% de los pacientes en segui-
miento por CCR presentd anemia preoperatoria*1216.17),
En ningln caso se encontré evidencia de otracausadela
anemia mas ala del propio CCR, como, por gemplo,
carencial o hemolitica

En cuanto alatopografialesional, € colon derecho en
el que incluimos angulo hepético, colon ascendente, cie-
goy apéndice, presenta 36,5% (84/230) de prevalenciaen
€l grupo de pacientes con anemia, en tanto en el segundo
grupo de pacientes sin anemiael sector derecho del colon
pasaatener 17% (31/181), existe en este caso unadiferen-

Tabla 4. Pacientes sin anemia. Divisidn topografica
. . - 6%
Topografia Numero de  Porcentaje 6.6%
pacientes
10,5%
Angulo hepatico 4 2,2
Colon transverso 12 6,6
Colon dfescerlde nte 7 3,9 17.2%
Colon sigmoide 35 19,3
Ciego valwula 11 6,1
Apéndice 7 3,9
Colon ascendente 9 5,0
Angulo izquierdo 12 6,6 25,4%
Porcién rectosigmoidea 11 6,1
Re cto ampolla 1 0,6
Recto alto 18 9,9 20.3%
Recto medio 28 15,5 =70
Recto bajo 26 14,3
Total 181 100
Figura 2. Division por sectores topograficos. Grupo sin
anemia
Tabla 5. Pacientes sin anemia. Relacion entre estadio de Dukes y mortalidad
Dukes Vivos Fallecidos Fallecidos Fallecidos otro Fallecidos Fallecidos Causa
cirugia enfermedad neoplasma enfermedad no complicaciones desconocida
neoplasma coadyuvantes

A 12 0 0 0 1 0 1

B 68 5 15 1 6 0 0

C 31 1 12 1 1 1 0

D 8 0 14 1 2 0 0
Total 119 6 41 3 10 1 1
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cia estadisticamente significativa p=0,000583, como se
mencionaen laliteratura®1,

Conrespecto a estadio tumoral, en ambosgruposexis-
tié unaampliamayoriade pacientes con enfermedad avan-
zada, 394/411 (96%), estadios B, Cy D delaclasificacion
de Dukes modificada, de estos pacientes contindan vivos
y en seguimiento 120/223 (54%) del grupo con anemiay
103/156 (66%0) del grupo sinanemia, p=0,13, similar alo
gque muestralaliteratura®’9,

Si bien se mencionaen publicacionesrecientesquela
edad no es un factor de riesgo significativo para la pre-
senciade anemiapreoperatoriade pacientes con CCR (415,
hemos encontrado que en € primer grupo de pacientes
con anemialaedad mediafue mayor, 68 afios®*5®), compa-
rado a segundo grupo de pacientessin anemia, 64 afios®?.

Ladistribucion por sexosfue similar en el total de ca-
sos asi como entre ambos grupos de estudio, o mismo
ocurre en labibliografia consultada®718),

Encontramos una diferencia significativa, p=0,05, en
€l nimero de pacientesfallecidos, en donde los pacientes
gueno tuvieron anemialamortalidad fue de 34% (62/181)
versus47% (108/230) delos pacientes del grupo con ane-
mia

En e grupo de los pacientes fallecidos, tomando la
variable progresion lesional no se hall6 diferenciaen los
grupos separados con'y sin anemia, 64/230 (28%) versus
41/181 (22,6%) respectivamente, p=0,2. Delos pacientes
fallecidos por progresion lesional, 100% (105/105) eran
estadios avanzados de Dukes.

Por otro lado, considerando |os pacientes fallecidos
por complicaciones delaintervencion quirdrgica, sehallé
una amplia diferencia en la mortalidad en el grupo con
anemia, 23/230 (10%) versus 6/181 (3%), p=0,009, variable
netamente significativa.

Todos | os pacientesfallecidos por laintervencion qui-
rdrgica eran estadios avanzados en ambos grupos.

Otrosfactores pronosticos pueden influir en losresul -
tados observados. En cuanto a estadio, principal factor
prondstico en CCR, nuestro trabajo observo que en esta-
dios B, Cy D (tabla 2) que abarcan mas de 95% de los
pacientes, existe una distribucion equilibrada en ambos
grupos, por lo cua lasdiferencias observadasenlamorta-
lidad podemosatribuirlasalaanemia.

Conclusiones

Esta presentacion que abarca 411 pacientes operados de
CCRen e periodo 1987-2002, hall6 que 56% (230/411) de
|os pacientes se presentaron con anemia al momento del
diagnostico.

Delospacientes con anemialatopografialesional pre-
ponderante fue el colon derecho con 36,5%, diferencian-
dose claramente de lo que sucede en los pacientes sin

118

anemiadonde predominael cancer derecto con 40,4% de
los casos. Del total de los pacientes 96% se diagnostico
en estadios B, C y D de Dukes, encontrando una mayor
edad en el grupo de pacientes con anemia, o que podria
sugerir o guiar a clinico en cuanto a posibilidades diag-
ndsticas, paciente afioso con anemia microcitica, descar-
tar CCR por frecuencia, importanciay gravedad. Recor-
dando que la anemia es un signo facilmente detectable,
pero que representa una serie de modificaciones que ad-
quirié € individuo afectado portador de la enfermedad
avanzada, detipo inmunitarias, nutricionalesy otras des-
conocidas.

L os pacientes del grupo sin anemiatuvieron menores
indices de mortalidad global y mortalidad por lainterven-
cion quirdrgica, lo que apunta a que la presencia de ane-
mia preoperatoria es un valioso factor prondstico adver-
so. Los estadios de Dukes B, Cy D representan 100% de
los pacientesfallecidos por laenfermedad y 96% de todos
| os pacientes diagnosticados con CCR, lo que muestrala
fallaenladetecciény el diagndstico precoz, herramienta
esencia enladisminucion delamortalidad por CCR®2.

En suma, surge la evidencia comparando dos grupos
de pacientes similares en un estudio retrospectivo, que en
€l grupo que present6 anemia preoperatoriapredomind la
topografialesional del sector derecho con 36,5% (84/230),
mientras que en el grupo sin anemia predoming la topo-
grafiarectal, 40,3% (73/181) (p=0,000583), coincidiendo
con labibliografiapublicadd*®, y que de aquellos pacien-
tesque presentaron anemiaen laval oracién preoperatoria,
23/230 (10%) fallecieron por laintervencidn quirdrgicaen
contraste con aquellossin anemia, 6/181 (3%), siendo sig-
nificativaladiferencia(p=0,009).

Creemosfundamentada, con estosresultados, lareali-
zacion de estudios prospectivos con € fin de utilizar este
conocimiento en laimplementacion de nuevos enfoques
terapéuticos prequirdrgicos que puedan modificar €l pro-
noéstico adverso que el signo anemia representa.

Summary

Colorectal cancer isthe second cause of cancer mortality
in Uruguay accounting for 23.61% out of the total death
for cancer. Anemia, afrequent symptom in patients with
colorectal cancer, is associated with shorter life-time but
its prognostic value is questionned.

Theaim of the paper isto determinetherole of anemia
before surgery in patients with colorectal cancer in the
prognosis.

A retrospective follow up study of 411 patients with
colorectal cancer from 1987 to 2002. Anemiabefore sur-
gery was seen in 230 patients (56%): injuries were pre-
dominant in right colon (84/230, 36.5%), mean agewas 68
years. Anemiawas not observed in 181 patients: injuries
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were predominant at rectd level (73/181, 40.3%), mean age
was 64 years. Global and surgical mortaity werehigherin
patients with anemia: 47% versus 34% p=0.05, and 10%
versus 3% p=0.009. Dukes stages B, C and D were pre-
dominant (394/411, 96%).

Anemiabefore surgery in patientswith col orectal can-
cer has negative incidence in prognosis, and increases
global and surgical mortality rates.

Résumé

En Uruguay, le cancer colorectal est ladeuxiéme causede
mort, 23,61% du total des morts par cancer. L’ anémie en
est un signe fréguent chez ces patients et est liée a une
réduction de la survie quoique son utilité diagnostique
est discutée.

Lebut de cette présentation est justement d' évaluer si
laprésenced anémie pré-opératoire chez les patients avec
cancer colorectal agit sur le pronostic.

On achoisi 411 patients pour une étude rétrospective
de suivi de cancer colorectal depuis 1987 jusqu’ en 2002.
56% (230/411) des cas ont présenté une anémie pré-
opératoire; dans ce sous-groupe, latopographielésionelle
au colon droit (36,5%- 84/230 des cas) a prédominé; la
moyenne d’ &ge aété de 68 ans. On |’ acomparé au groupe
de patients sans anémie ou la topographie rectale a
prédominé (40,3%-73/181 des cas) et dont la moyenne
d’ &ge aété de 64 ans. L es patients avec anémie ont eu des
indices de mortalité global e supérieures (47% versus 34%
p=0,05), et chirurgicale aussi si on compare aux patients
sans anémie (10% versus 3%/ p=0,009. 96% des cas (394/
411) ont été stades B, C et D de Dukes.

Bref, la présence d’anémie pré-opératoire chez les
patients avec cancer colorectal aurait une incidence
négative dans le pronostic, et augmenterait ainsi la
mortalitéglobaleet chirurgicale.
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