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ABSTRACTO

Introduccion: En diversos estudios se han relacionado los niveles
de antigeno carcinoembrionario (CEA) con la extensién tumoral,
en pacientes afectos de carcinomas colorectales.

Objetivos: Correlacionar, en nuestra poblacion, los niveles de CEA
y laextension tumoral en pacientes af ectos de cancer derecto (CR).
Material y Métodos: Se incluyen 60 pacientes diagnosticados de
cancer de recto, intervenidos quirdrgicamente en el hospital de
SOLCA, Guayaquil. Entodos ellos se estudi6 localizacion tumoral
estadigje, tipo de intervencion realizada, 1os niveles de CEA y el
seguimiento.

Resultados: 31 varones, 29 mujeres, edad: 58.06 (+14.94) (R:26-
89). 30 pacientes fueron sometidos a cirugia con intencion curativa
RO [estadiosA:1, B: 19y C: 10]. En 30 casoslacirugiafue paliativa
R2, estadio D. No hubo diferencias significativas al comparar los
dos grupos respecto de: edad (R0:58.1; R2: 58.0), localizacion en
recto superior, medio e inferior (RO: 3,9,18; R2: 3,6,21,
respectivamente). Se encontraron niveles altos de CEA (> 4.6 ng/
ml): DukesA: 0%; Dukes B: 23%; Dukes C: 50% Yy Dukes D: 90%.
Losnivelesde CEA fueron significativamente mas altos (Promedio
90,3 ng/ml) en los pacientes con estadios avanzados de la
enfermedad (Dukes D), respecto de | os pacientes con estadiosA, B
0 C, sometidos a RO (Promedio 10 ng/ml) (p=0.01).

Conclusiones: Los tumores de recto inferior representan el 65% de
los tumores rectales. Los niveles de CEA estuvieron relacionados
de forma significativa con la extension tumoral.

Palabras clave: Cancer Rectal. Antigeno Carcinoembrionario.
Extensién tumoral.

ABSTRACT

Introduction: Severa studieshave shown direct correlation between
carcinoembryonic antigen (CEA) levelsand extension of Colorectal
carcinomas (CCR).

Aims: To study, in our population, CEA levelsand itsrelation to the
tumor extension in patients with Rectal Carcinoma (CR)

Material and Methods: 60 CR patientsdiagnosed and surgical treated
in our hospital, were included. We study: tumor location, stage,
surgical procedure performed, CEA levels and follow up.

Results: 31 men, 29 women. Mean age 58.06 £14.94 (R:26-89). A
curativeintention surgery (RO) was performed in 30 patients[Dukes
A:1, B: 19 and C:10]. In 30 cases, because of local invasion of
distal dissemination, palliative surgery (R2) was done (Dukes: D).
Therewere no differences between the groupsrel ated: age (R0:58.1;
R2: 58.0), tumor location (upper, middle and lower rectum)

(RO: 3,9,18; R2: 3,6,21, respectively). Abnormal CEA levels(> 4.6
ng/ml) were found: Dukes A: 0%; Dukes B: 23%; Dukes C: 50%
and Dukes D: 90%. CEA levelsweresignificantly higher in patients
with advanced stage of the disease (average 90,3 ng/ml) than patients
with potential curative disease (average 10 ng/ml) (p=0.01).

Conclusions: Lower rectal tumor are the most frequent (65%) of
CR. CEA levels show a significant correlation with the tumor
extension.

Key words: Rectal cancer. Carcinoembryonic antigen. Tumor
extension.

INTRODUCCION

Segun |os datos aportados por € Registro Nacional de Tumores
de Guayaquil (1), € cancer colorrectal (CCR) es € segundo
tumor digestivo mas frecuente en nuestro medio. El antigeno
carcinoembrionario (CEA), descubierto por Gold y Freedman
en 1965 (2) hasido una herramienta de apoyo Util en el manegjo
del cancer colorrectal. CEA no es de utilidad en programas de
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screening de CCR, debido asu bajasensibilidad y especificidad
(3,4). En general, la aplicacion clinica del CEA en € manegjo
del CCR puede ser considerada en dos aspectos: por una parte,
en €l estudio preoperatorio delaextensiony pronostico del tumor
y, por otra, en el seguimiento postoperatorio para la deteccion
precoz de las recurrencias (5,6). La relacién entre niveles
preoperatorios de CEA y supervivencia ha sido estudiada
previamente, sin que se hayallegado aunaconclusién definitiva.
En el presentetrabajo nos proponemos correl acionar, en nuestra
poblacion, los niveles de CEA y laextension de los tumores de
recto.

MATERIALESY METODOS
Pacientes: Esun estudio descriptivo, retrospectivo, queincluye

114 pacientesvaloradosy controlados en € Instituto Oncol 6gico
Nacional ION SOLCA, Guayaquil, desde enero de 1998 hasta

ISSN 1390-00110

L
Oncologia* 13 iy"



www.imbiomed.com.mx

ONCOLOGIA 2004; Vol 14 (1-2): 13-16

°

L

diciembre 2001. Todos los pacientes tenian diagnéstico
histol 6gico de adenocarcinoma de recto.

Criteriosde exclusion: Tumores rectales con histologia que no
es adenocarcinoma. Pacientes que no aceptaron ningun tipo de
intervencion quirdrgica.

Estudio endoscépico: En todos los pacientes incluidos en el
estudio serealizd estudio endoscépico, ya sea con colonoscopio
flexible (Olympus) origido (WellchAllyn). Ladistanciareferida
por este estudio, desde lalineadentada hastael tumor, fuelaque
determind la localizacion del tumor en €l recto y su posterior
clasificacion (alto, medio o bajo).

Estudio de extensién: Todos los casos incluidos tienen estudio
deextension queincluye TAC deabdomenyy pelvisy radiografia
de térax. Asi mismo en ellos se ha solicitado de forma rutinaria
CEA como parte de la evaluacion preoperatoria.

Para la determinacion del CEA se utiliza un kit comercial,
siguiendo lasinstruccionesdel proveedor. Se consideran valores
normales hasta 4.6 ng/ml, aunque en personas fumadoras se
acepta hasta 10 ng/ml.

Parael estadiaje se utilizo laclasificacion de Dukesy laposterior
modificacion deAstler Coller (7). El seguimiento delospacientes
se ha realizado en el Instituto Oncolégico Nacional y esta
expresado en meses. Para el andlisis estadistico se utilizo el
paquete SPSS 8.0

RESULTADOS

Se excluyen 54 pacientes, a causade: diagndstico histol6gico de
carcinoide (2), leiomiosarcoma (2), linfoma (1), pacientes que
rechazaron cualquier tipo de intervencion (26) y pacientes
operados en otros centros que habian sido remitidos para
tratamiento adyuvante y en los que no se reportaban los niveles
de CEA preoperatorios (23).

Delos60 pacientesincluidos, 31 fueron varones(V) y 29 mujeres
(M). La edad promedio fue 58.06 + 14.94 afios (R:26-89). 30
pacientes (13V, 17M) fueron sometidos a cirugia con intencion
curativa RO (sin evidencia macroscopica ni microscopica de
enfermedad residual). En estos pacientes, €l estadigje segiin
Dukes fue el siguiente: A:1, B: 19y C: 10. En 30 casos (18V,
12M) la cirugia fue paliativa R2, debido que el tumor era
localmente avanzado o ala presencia de metastasis (Dukes D).

Las intervencion que se realizaron fueron: en el grupo RO, 13
resecciones anteriores bajas (11 con anastomosisy 2 sin
anastomosis) y 17 resecciones abdominoperineales (Operacion
de Miles); en el grupo R2, 30 colostomias.

No hubo diferencias significativas a comparar los dos grupos
respecto de: edad (R0:58.1; R2: 58.0), localizaciéon en recto
superior, medio e inferior (RO: 3,9,18; R2: 3,6,21,
respectivamente) (Tablal).

Desdee punto devistahistol 6gico todos fueron adenocarcinomas
y segun el grado de diferenciacion: 25 bien diferenciados, 25

moderadamente diferenciados, 4 mal diferenciadosy 6 tumores
mucinosos. La media de seguimiento es de 18 meses (promedio
21,2 SD+17, R:1-68).

Al relacionar los niveles de CEA y el estadigje, se observé que
la proporcién de pacientes que presentaba niveles de CEA altos
(> 4.6 ng/ml) seguin &l estadio de Dukesfue: DukesA: 0%; Dukes
B: 23%; Dukes C: 50% y Dukes D: 90% (Figura 1).

Los niveles de CEA fueron significativamente mas altos
(Promedio 90,3 ng/ml) en los pacientes con estadios avanzados
de laenfermedad, sometidos a cirugia paliativa R2, respecto de
los pacientes con estadios de DukesA, B o C, sometidosacirugia
conintencion curativaRO (Promedio 10 ng/ml) (p=0.01) (Figura
2).

En tres pacientes del grupo RO (1 paciente en estadio B y 2
pacientes en estadio C) se presentaron niveles altos de CEA: @)
59.5 ng/ml, b) 26.2 ng/ml y, ¢) 58.7 ng/ml. Los valores de estos
pacientes son los que hacen que los promedios de CEA en €
grupo RO no esté dentro de los limites normales. Durante el
seguimiento de los pacientes, estos tres que presentaron los
niveles altos de CEA desarrollaron metéstasisalos 5, 9y 16
meses respectivamente.

Tres pacientes que presentaron niveles normales de CEA en €
estudio preoperatorio, desarrollaron metéastasis durante el
seguimiento. En el grupo de estadio avanzado (Dukes D), tres
pacientes presentaron niveles normales de CEA.

DISCUSION

Desde su primera descripcion en 1965, el CEA es el marcador
tumoral més ampliamente estudiado. El valor clinico del CEA
en e manegjo del CCR puede ser dividido en dospartes: valoracion
preoperatoriade laextensiony prondstico del tumor y, monitoreo
postoperatorio delarecurrencia. Lamedicion del CEA no es Util
para screening de lesiones tempranas, debido a la falta de
sensibilidad y especificidad.

Diversos trabajos han relacionado los niveles de CEA con la
extensién del CCR (8, 9). Wang report6 318 pacientes con CCR
estadiados con Dukes A-D. De ellos, 133 (42%) tenian niveles
de CEA elevados en la valoracion preoperatoria. Ellos
identificaron que laincidenciadel nivel de CEA mayor de 5 ng/
ml en relacion con los estadios de DukesA, B, Cy D, era: 0, 32,
48y 79% (8). Deigual forma, Ladenson (9) estudi6 203 pacientes
con CCR, encontrando la siguiente relacion entre estadio de
Dukes y niveles de CEA: A:3%, B:25%, C:45, D:65%. Estos
datos se correlacionan con nuestros resultados: Dukes A: 0%
Dukes B: 23%; Dukes C: 50% y Dukes D: 90%. Llama la
atencién lamayor incidenciaen el estadio D respecto delosdos
estudios previos, esto podria deberse, cuando menos en parte, a
quelostrabajoscitados serefieren aCCR, adiferenciade nuestro
estudio que se centra solamente en Cancer de Recto (CR).

El estadigje de Dukes es el factor prondstico més importante en
la supervivencia de CCR y se observa que los niveles
preoperatorios de CEA son altos en los pacientes con estadios
avanzados. Si los niveles preoperatorios de CEA pueden servir
como factor prondstico independiente, estden discusién. En 1978
Wanebo (10) revisd 172 pacientes con CCR tratadosen Memorial
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Sloan Kettering Cancer Center y reportd unarelacion directaentre
niveles de CEA vy supervivencia. Ellos encontraron que, de los
pacientes afectos de CCR en estadios B y C, aquellos que tenian
nivelesaltos de CEA (mayoresde 5ng/ml) presentaron unamayor
tasaderecurrencia. Wolmark (11) estudi6 706 pacientes con CCR
en estadios B y C, encontrando que €l riesgo relativo de fallo de
tratamiento para los pacientes con niveles de CEA atos (>10 ng/
ml) fue mucho mayor, comparados con agquellos que tenian un
valor de CEA menor de 2.5 ng/ml (p=0.003). En otro estudio,
Chu (12) analizé 425 pacientes afectos de CCR y encontré que
los niveles preoperatorios altos de CEA afectaban
significativamente latasade supervivencia. El andlisisdelosdatos
utilizando el modelo de Cox (multivariado) confirmé que los
niveles de CEA se comportaban como un factor prondstico
independiente.

Algunos investigadores han reportado que los niveles altos de
CEA preoperatorios estaban relacionados con peor pronostico
solamente en los pacientes con estadio C. Lewi (13) estudio 217
pacientes con CCR en estadios B y C y no encontro correlacion
entre la supervivenciay los niveles de CEA en los pacientes con
estadio B; sin embargo, en los pacientes con Dukes C, un nivel
preoperatorio de CEA mayor de 10 ng/ml fue asociado con un
significativo descenso delatasade sobrevidaalos 5 afios (p<0.05).
Trabajos publicados por laMayo Clinic demuestran que un nivel
de CEA >10 ng/ml se comporta como un factor prondstico
independiente en sus pacientes con CCR (14,15).

Existen varias razones para | as diferencias en los resultados que
se encuentran en |os trabaj os publicados:

a) Por una parte, hay que tener presente el nimero de
pacientes que se estudian en cada grupo después de la
estratificacion por estadios, ya que una muestra de
tamafio no adecuado puedellevar aconclusioneserradas.
b) El usodediversos métodosdeandlisisestadistico puede
conducir a diferentes conclusiones.

En unos casos se define como valor anormal de CEA >
5 ng/ml, mientras que en otros, se consideran normales
valores de CEA hasta 10 ng/ml.

0)

d) El usodediferenteskits paraladeterminacion del nivel
de CEA puede dar lugar avariacionesen losvaloresde

CEA determinados.

Todas estas variables se deben tener en cuenta a interpretar los
resultados de los diversos estudios sobre el tema. Nuestros
resultados, respecto del CEA y supervivencia, nos llevan a
considerar los niveles altos de CEA como un factor de mal
prondstico para los pacientes con CR, aunque estadisticamente
no tengamos valores para considerarlo como factor prondstico
independiente.

Aparte de enfermedades malignas, niveles de CEA elevados >5ng/
ml pueden encontrarse en otros problemas benignos. Por ejempl o,
se hareportado quelosfumadorestienen nivelesde CEA mayores
gue los no fumadores (16). Ademas, considerando que la mayor
parte del CEA se aclaraen el higado, elevaciones moderadas de

CEA pueden ser observadas en enfermedades hepéti cas benignas
como hepatitis, coledocolitiasis, ictericia (16).

Como conclusiony en base alos datos agui presentados, podemos
decir que entre los tumores de recto, lalocalizacion inferior esla
mas frecuente y que el nivel de CEA esté relacionado de forma
significativa con la extensién tumoral, aunque no pueda ser
considerado como un factor pronéstico independiente.

Tabla 1. Comparacion entre los dos grupos de estudio.

CIRUGIA| M | F EDAD RALTO RMEDIO RBAJO | CEA*
RO 13 18 | 58.1(+13.9) 3 9 18 10
R2 18 | 12 | 58.0(x16.6) 3 6 21 93

* p=0.01. Enlosdemés pardmetros, no hay diferenciaestadistica
al comparar los dos grupos (p= NS)
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Figura 1. Proporcion de pacientes con niveles de CEA elevados
seguin estadios de Dukes.
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Figura 2: Niveles de CEA de los pacientes sometidos a cirugia
potencialmente curativa (RO) respecto delos pacientes con estadios
avanzados de la enfermedad (R2).
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