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Evaluacion de los marcadores tumorales en pacientes con cancer
colorrectal en el Hospital de “"Solca” Guayaquil.

Dr. Boris Ramirez Ibarra.
Dpto. de medicina Interna, SOLCA - Guayaquil

El Problema

Ubicacion del Problema

Durante varios afios, el cancer colorrectal ha sido la neoplasia
mas frecuente en el mundo y la segunda causa de muerte
por cancer en los Estados Unidos y los paises Occidentales
luego del cancer de pulmon.

En Ecuador especificamente en Guayaquil, segun los datos
aportados por el Registro Nacional de Tumores, el cancer
colorrectal (CCR) es el segundo tumor digestivo mas
frecuente en nuestro medio después del cancer de estomago.
Y es la quinta neoplasia mas comun que se presenta en los
dos sexos.

En el afio 2005 se presentaron 103 casos, representando el
4% de todos los canceres reportados en el 2005 en los dos
Sexos.

Planteamiento del Problema
(La determinacion de los marcadores tumorales ayuda al
diagndstico del cancer de colon y recto en nuestro medio?

Objetivo General

Evaluar y establecer la Sensibilidad y Especificidad del:
CEA, CA 19-9, CA 72-4 en pacientes con cancer colorrectal
en el Servicio de Gastroenterologia del hospital de “SOLCA”
Guayaquil.

Objetivos Especificos.

1) Establecer la edad cronoldgica de mayor presentacion.

2) Conocer en cual de los dos sexos existe una mayor
incidencia de cancer colorrectal.

3) Identificar el tipo histologico de cancer colorrectal mas
frecuente en nuestro medio.

4) Determinar valores seroldgicos de los marcadores
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tumorales en lesiones malignas y lesiones no malignas de
la mucosa del colon.

5) Establecer la sensibilidad de los marcadores tumorales en
los diferentes estadios evolutivos del cancer colorrectal

6) Establecer cual de los tres marcadores tumorales presenta
mayor utilidad en los pacientes con cancer de colon y
recto.

7) Analizar y comparar los valores serologicos de los
marcadores tumorales con los resultados histoldgicos
obtenidos durante la colonoscopia.

Marco Teorico

Marcadores Tumorales

Los marcadores tumorales son sustancias (en su mayoria
proteinas) que a menudo pueden detectarse en la sangre,
orina, o tejidos del cuerpo de algunos pacientes con ciertos
tipos de cancer. Son producidos por el tumor o por el cuerpo
como respuesta a la presencia de cancer o ciertas condiciones
benignas. Los marcadores tumorales reflejan crecimiento,
actividad y permiten conocer la presencia, evolucién o la
respuesta terapéutica de un tumor maligno.

Para la mayoria de los médicos, el uso mas importante de los
marcadores tumorales son dos:

1) Determinacion de la eficacia del tratamiento del cancer.
2) La deteccion de cancer recurrente.

Antigeno Carcinoembrionario CEA

Seutiliza primordialmente para control del cancer colorrectal,
sobre todo cuando la enfermedad ha desarrollado metéstasis.
También se utiliza después del tratamiento para controlar
la recaida del cancer colorectal. Existe una gran variedad
de canceres que pueden producir niveles elevados de este
marcador tumoral: melanoma, linfoma, mama, pulmon,
pancreas, estomago, cuello del utero, vejiga, rifion, tiroides,
higado y ovario.

Entre los trastornos benignos que elevan el CEA tenemos:
Enfermedad inflamatoria intestinal, pancreatitis, patologias
del higado y el uso del tabaco.
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CA 199

El CA 19-9 inicialmente se detectaba en pacientes con cancer
colorrectal, pero también se le ha identificado en pacientes
con cancer del pancreas, estomago y de los conductos
biliares. Los trastornos no cancerosos que pueden elevar los
niveles de CA 19-9 incluyen: la litiasis biliar, pancreatitis,
cirrosis hepatica, y colecistitis.

CA 72-4

Constituye una prueba mas reciente que se estd usando
para el cancer de ovario y para tumores cancerosos que se
originan en el tracto gastrointestinal, especialmente el cancer
de estomago.

Cancer Colorrectal

“Epidemiologia y Patogenia.”

En nuestro medio aunque las neoplasias de Prdstata y Cuello
Uterino sean las mas frecuentes en los sexos masculino y
femenino respectivamente, el adenocarcinoma de colon y
recto es la quinta neoplasia interna mas frecuente que afecta
a ambos sexos. Y es la segunda neoplasia digestiva mas
comun después del cancer de estdbmago.

Mas del 80% de los canceres colorrectales aparecen en
polipos adenomatosos, cuya prevalencia aumenta del 20 al
25% alos 50 afios y al 50% a los 75 u 80 afios de edad.

Hipaotesis

Es posible que los marcadores tumorales como el CEA,
CA 19-9, CA 72-4, sean considerados como utiles para el
diagnostico del cancer colorrectal.

Criterios de inclusion

a) Pacientes con Cancer Colorrectal diagnosticados por
colonoscopia.

b) No estar en tratamiento alguno para Cancer de Colon o
Recto.

c¢) Pacientes de cualquier edad y sexo con sintomatologia
intestinal que sea admitido al Departamento de
Gastroenterologia para estudio colonoscopico.

d) Pacientes con afecciones Digestivas como (Hepaticas,
Pancreaticas, Enfermedad Inflamatoria Intestinal), y que
presenten marcadores tumorales séricos elevados.

Criterios de exclusion
1.- Personas portadoras de patologia oncoldgica
en tratamiento.
2.- Personas fumadoras.
3.- Pacientes con afecciones: Pulmonares y Renales.
4.- Tumores localizados en el canal anal.

Material y Métodos

Se realizd6 un estudio prospectivo de 16 meses desde
el 1 de Enero del 2005 al 30 de Abril del 2006, de todos
los pacientes hombres y mujeres de cualquier edad que
asistieron al departamento de Gastroenterologia del hospital
de “SOLCA” Guayaquil por presentar sintomatologia
digestiva a realizarse videocolonoscopia mads estudio
histopatologico, con la finalidad de detectar todos los casos
con neoplasias colorrectales o que presenten condiciones
premalignas o precursoras de cancer. A los mismos que se
les realizo cuantificacion de marcadores tumorales séricos
(CEA, CA 19-9 y CA 72-4) para luego correlacionar con
los resultados de histopatologia y demostrar asi, si existe
sensibilidad en etapas iniciales y especificidad de los
marcadores tumorales.

Se utilizé 2 grupos: El grupo uno; fueron aquellos pacientes
con diagndstico de cancer colorrectal por histopatologia
y el grupo dos; fueron aquellos pacientes que acudieron
al departamento de gastroenterologia por presentar
sintomatologia digestiva y fue necesario la realizacion de
un estudio videocolonoscopico para precisar un diagnostico
de su dolencia.

Resultados

En el estudio se analizaron 2 grupos: En el grupo 1 (G.1) de
un total de 101 pacientes, se excluyeron 19, los mismos que
presentaron resultados falsos negativos al haberles realizado
la determinacion de los marcadores tumorales séricos
posterior a intervencion quirdrgica.

De los 82 pacientes, 40 fueron varones y mujeres 42. (Gfco. # 1)

Incidencia por sexo G:1

Hombres; 40

Mujeres, 42

Grifico # 1.- Incidencia del (CCR) por sexos

La edad de mayor incidencia de presentacion fue la
comprendida a partir de los 50 afios con el 70% de los casos.
(Gfco. #12)

Incidencia por grupo etareo  G: 1

0-19a 20-34a 35-49a. 50-64a. 65-75a. =T76a

Grifico # 2.- La edad de mayor presentacion fue a partir de
los 50 afios (70%)
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La localizacion anatémica tumoral fue: Recto: 32 pacientes,
Sigmoides: 15 pacientes, comprendiendo el 68% de los
casos. (Gfco. # 3)

Localizacion anatomica del tumor G: 1

32

Recto Ciego c

Transy

Apéndice

Grifico # 3.- Recto y el Sigmoides; mayor incidencia de
cancer 47 casos. (57,3%)

Histoloégicamente el Adenocarcinoma fue el de mayor
incidencia con 76 pacientes, los Carcinomas se reportaron en
5 casos y el tumor Carcinoide en 1 solo paciente, el mismo
que se localizo en el apéndice cecal. (Gfco. # 4)

Histopatologia G: 1

78

§

1
3
A—

T. Carcinoid

ADK. Carcinama

Grifico #4.- Adenocarcinoma, histopatologia mas frecuente:
76 casos. (92,6%)

Al relacionar los niveles de CEA, CA 19-9, CA 72-4 y el
estadiaje, se observo que el porcentaje de pacientes que
presentaron marcadores tumorales altos fue: B: 69%, C:
87%, D:93,3%. (Gfco. #5)

Sencibilidad de los marcadores tumorales segun el
estadio de Dukes G:1

A B © D

Grifico # 5.- En el estadio Dukes D fue donde mayor
porcentaje de pacientes presentaron niveles séricos de CEA,
CA 19.9 y CA 72-4 altos.

De estos tres marcadores tumorales el CEA se elevd en 60
pacientes (89,5%) de 67; (25 casos elevados al doble de su
valor referencial en carcinomas colorrectales sin metastasis;
15 casos elevados al doble en carcinomas con metastasis; 6
casos elevados al triple 0 mas en carcinomas sin metastasis,
y 14 casos elevados al triple o mas en pacientes con
metastasis). (Cuadro. # 1)

CEA positivo: 60 pacientes (89,5%) Total de pacientes: 67

CANCER COLORRECTAL 25 casos elevados 1 a 2 veces

Localmente avanzado sin metastasis 6 casos elevados 3 0 mas veces

CANCER COLORRECTAL 15 casos elevados 1a 2 veces

Localmente avanzado con metastasis | 14 casos elevados 3 0 mas veces
Cuadro # 1.- El CEA sérico presentd valores positivos

leves y altos en el 89,5% de los pacientes a quienes se les
solicito.

El CA 19-9. Se elevd en 30 pacientes, presentd valores
elevados al doble en 13 casos de carcinomas sin metastasis,
elevado al triple o mas en 1 caso de carcinoma colorrectal
sin metastasis; elevado al doble de su valor en 5 casos de
carcinomas colorrectales mas metastasis; elevado al triple de
su valor o mas en 11 casos con metastasis. (Cuadro. # 2)

CA 19-9 positivo: 30 pacientes (44,7%) | Total de pacientes: 67

CANCER COLORRECTAL 13 casos positivos 1 a 2 veces
Localmente avanzado sin metastasis | 1 caso, elevado 3 0 mas veces
CANCER COLORRECTAL 5 casos elevados 1 a 2 veces

Localmente avanzado con metastas 11 casos elevados 3 0 mas veces

Cuadro # 2.- El CA 19-9 fue positivo en el 44,7% de los
pacientes investigados

E1CA 72-4. Se elevo en 27 casos, fue elevado al doble de su
valor en 9 pacientes sin metastasis; elevado al triple o mas
en 2 pacientes de carcinomas sin metastasis; elevado al doble
de su valor en 6 pacientes de carcinomas con metastasis
y elevado al triple o mas en 10 casos de carcinomas con
metastasis. (Cuadro. # 3)

CAT2-4 positivo: 27 pacientes (40,2%) | Total de pacientes: 67

CANCER COLORRECTAL 9 casos elevado 1 vez
Localmente avanzado sin metastasis 2 casos elevado 3 0 mas veces
CANCER COLORRECTAL 6 casos elevados 1 vez

Localmente avanzado con metastasis | 10 casos elevados 3 0 mas veces

Cuadro # 3.- El CA 72-4 fue positivo en el 40,2% de los
pacientes investigados.

El grupo G: 2, lo conformaron aquellos pacientes que
acudieron al Departamento de Gastroenterologia presentando
molestias intestinales para realizarse estudio endoscdpico
bajo. Comprendié un total de 90 pacientes, clasificados
como G 2 (A); son los pacientes que durante la colonoscopia
se descubrid la existencia de carcinoma colorrectal y fueron
36 pacientes. El grupo G 2 (B): 42 pacientes en quienes la
colonoscopia report6 patologias no malignas. Se excluyeron
12 pacientes: 6 no se realizaron determinacion sérica de
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marcadores tumorales y los otros 6 pacientes presentaron:
colonoscopia normal (2 pacientes) y presencia de carcinomas
en otro sitio: (Pulmoén, Higado, Préstata, Estdmago).

De los 36 pacientes que conformaron el grupo G 2 (A), 8
fueron varones y 28 mujeres. (Gfco. # 6)

Incidencla parsexs G: 2 (A)

>

Grafico# 6.- Enel grupo G 2 (A), el sexo femenino presento
gran incidencia de neoplasias colorrectales. (77,7%)

La edad de mayor incidencia de presentacion correspondi a partir
de los 50 afios de edad con el 70% de los casos. (Gfco. # 7)

Incidencia por edad G: 2 (A)

0-19a 20-34a 35-49a 50-Gd4a 65-75a =de76

Grifico # 7.- lamayor incidencia de presentacion en el grupo
G 2 (A) fue a partir de los 50 afios con el 69 % de los casos.

En el estadio Dukes A: 1 paciente, los marcadores tumorales
fueron negativos, B: 11 pacientes de 16 presentaron valores
altos (68%); Dukes C: 6 de 7 pacientes tuvieron resultados
positivos (85,7%), y el estadio Dukes D: los 12 pacientes
tuvieron resultados positivos (100%). (Gfco. # 10).

Sencibilidad de los M. tumorales en relacion al
estadio de Dukes G: 2 (A)

85,70%

2 B © D

Griéfico # 10.- los marcadores tumorales demostraron (0 %)
de sensibilidad en el estadio A; 68 % en el estadio B; 85%
en el estadio C; y del 100% en el estadio D.

El CEA fue el marcador sérico que mas veces se encontro
elevado: 24 de 29 pacientes (82,7%): en 10 casos sin
metastasis se encontro elevado al doble de su valor; en
2 casos de 17 pacientes con CA colorrectal localmente
avanzado (70,5%) se encontr6 elevado tres veces o mas de
su valor; en 1 paciente con CA colorrectal mas metéstasis se
encontrd elevado al doble de su valor y en 11 pacientes con
CA colorrectal mas metastasis se encontr6 elevado al triple,
correspondiendo al 100% de los pacientes en estadio Dukes
D. (Cuadro. # 4).

La localizaciéon anatomica de los tumores fue: Recto y
Sigmoides (83%). (Gfco. # 8)

Localizacién anatémica G: 2 (A)

18
12

3 2 5

Recto  SigmoidesC. Ascend.  C. Ciggo
Transver.

Grafico # 8.- El Recto y el Sigmoides son los sitios
anatomicos de mayor localizacion del cancer colorrectal.
(83%).

Desde el punto de vista histopatologico, el Adenocarcinomas
de colon o recto fue el mas frecuente con el (88,8%) de los
casos. (Gfco. #9)

Histopatalagia G: 2 (A}

32

4

2

Adenocarcing Carcinoma

Grafico # 9.- EIl Adenocarcinoma de colon o recto es la
histopatologia mas frecuente (88,8% casos).

CEA positivo: 24 pacientes (82,7% ) Total de pacientes: 29

CANCER COLORRECTAL 10 casos positivo 1 vez
Localmente avanzado sin metastasis 2 casos, positivo 2 0 3 veces
CANCER COLORRECTAL 1 caso, positivo. 1 vez

Localmente avanzado con metastasis 11 casos elevados 3 veces 0 mas

Cuadro. # 4.- Sensibilidad del marcador tumoral CEA. G:
2A.

El 72-4 estuvo positivo en 12 pacientes de 29 (41,3%).
Se elevo al doble de su valor en 6 pacientes con Cancer
colorrectal sin metastasis. Elevado tres veces su valor se
encontrd en 2 pacientes con CA colorrectal mas metdstasis
y en 4 pacientes con cancer colorrectal mas metastasis se
elevo a tres veces su valor.  (Cuadro. # 5)

CA72-4 positivo: 12 pacientes (41,3%) | Total de pacientes: 29

CANCER COLORRECTAL 6 casos, positivo 1 vez
Localmente avanzado sin metastasis
CANCER COLORRECTAL 4 casos, positivos 1 vez

Localmente avanzado con metastasis

2 casos, positivo 3 veces.

Cuadro. # 5.- Sensibilidad del marcador tumoral CA 72-4.
G:2A.
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El 19-9 se evidencid positivo en 15 de 29 pacientes (51,7).
Se elevd a menos del doble en 7 pacientes que no presentaron
metastasis, 2 pacientes que presentaron metastasis el
marcador sérico se elevd dos veces su valor, y en 6 pacientes
se presentaron valores tres veces o mas su valor referencial,
los mismos que tenian metastasis.  (Cuadro. # 6).

CA 19-9 positivo: 15 pacientes (51,7%) | Total de pacientes: 29

CANCER COLORRECTAL 7 casos, positivo 1 a 2 veces
Localmente avanzado sin metastasis
CANCER COLORRECTAL 2 casos, positivo 1 a 2 veces

Localmente avanzado con metastasis 6 casos, positivos 3 veces 0 mas

Cuadro. # 6.- Sensibilidad del marcador tumoral CA 19-9.
G:2A.

El grupo G 2 (B): 42 pacientes; 21 fueron varones y 21
fueron mujeres. (Gfco. # 11)

Incidencia por sexo G: 2 {(B)

Hombre; 21

Grifico # 11.- En el grupo G 2 (B) la incidencia de patologias
no malignas fue igual en los dos sexos.

La edad de mayor incidencia fue a partir de los 50 afios, con
70% de los casos. (Gfco. # 12).

Incidencia por grupo etareo G:2 (B}

n-19s

20-34a 35-43a 50-64a 65-75a =76a

Grafico # 12.- La edad de presentacion de patologias no
malignas del colon y recto fue a partir de los 50 afios.

La localizacién anatdmica de las patologias no malignas fue;
Recto y Sigmoides: 69% de los casos. (Gfco. # 13).

Localizacién anatémica de las patologias no malignas G: 2 (B)

Recto  SigmeidesC. DescendC. Ascend  Ciego [+%
Transvers

Grifico # 13.- La localizacion anatdmica de patologias no
malignas, comprendid; Recto y Sigmoides: (69%) de los
Casos.

Histologicamente se encontrd que, los pdlipos Adenomatosos
fue la patologia no maligna mas frecuente con 14 pacientes;
los polipos hiperplasicos se reportaron en 11 pacientes,
tumores sincronicos: 6 pacientes, colonoscopia normal con
marcadores tumorales positivos y Cancer en otros sitios: 6
pacientes, Colitis cronica inespecifica: 5 pacientes. (Gfco.
#14)

Histopatologia G: 2 (B).

14

W —

Coltis crdnica |

Pélipos Adena Félipos Hiperp

Grafico # 14.- Los Pdlipos Adenomatosos fue el hallazgo
histopatologico mas frecuente (46,6%).

Se evidencid que los pacientes con Pélipos Adenomatosos: 4
de 14 (28%) presentaron marcadores tumorales elevados al
doble o menos. En los pacientes con Polipos Hiperplasicos:
4 de 11 (36%) presentaron valores de los marcadores
tumorales elevados una vez; En los 6 pacientes con tumores
sincronicos, todos (100%) presentaron marcadores tumorales
elevados dos, tres veces o mas su valor referencial. En 5
pacientes con colitis crénica inespecifica e hiperplasia
linfoide, 4 presentaron marcadores tumorales elevados una
vez. (Gfco. # 15).

Sencibilidad de los M. tumorales en patologias no malignas del
colon G2 (B)

80%
36% Vi—
25%

Colitis cranica |

Pdlipos Hperpl Fdlipos Adeno

Grafico # 15.- La colitis cronica inespecifica con hiperplasia
linfoide fue la que mas presentd marcadores tumorales
séricos levemente elevados.

De un total de 42 pacientes del grupo G 2 (B), el CEA se
elevo una a dos veces su valor referencial en 7 pacientes; el
CA 72-4 se elevod en 5 pacientes y el CA 19-9 en 3 pacientes
una vez su valor referencial.

De los 82 pacientes en el grupo G 1, se excluyeron 15 por
que no se les determind marcadores tumorales. A 67 se les
realizo la determinacion del CEA, 19-9, 72-4. de los cuales
60 casos (89,5%) fueron CEA positivos;

El CA 19-9 se investigé a 67 pacientes, de los cuales 30
(44,7%"%) fueron positivos.

El CA 72-4 se investigo a 67 pacientes, obteniendo 27 casos
(40,2%) positivos.
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Conclusiones

El tipo histolégico mas frecuente en nuestro medio fue el
Adenocarcinoma. La edad de presentacion del CA colorrectal
es mas frecuente a partir de los 50 afios.

Se presenta por igual en el sexo femenino y en el sexo
masculino. El MT que demostré mayor sensibilidad al ser
este el que mas frecuentemente se elevd tanto en el Cancer
de colon como de recto y en cualquiera de los estadios, fue
el CEA. Asi mismo el CEA se elevd con mayor frecuencia
en las condiciones precancerosas y precursoras de CA de
colon y recto.

El Recto y el Sigmoides son los sitios anatdmicos donde mas
frecuentemente asienta el cancer colorrectal (57,3%).

De los resultados obtenidos podemos concluir que la
Sensibilidad de los Marcadores Tumorales (CEA, CA 19-9,
CA 72-4) fue relativa, debido a que estuvo sometida a
variaciones en relacion al estadio tumoral. Fue negativa o
muy baja en las condiciones precancerosas o no malignas y
en los estadios iniciales (A — B) del cancer colorrectal, y fue

alta en los estadios avanzados o con metastasis (C — D), asi
como hubo 15 casos con marcadores tumorales negativos
(Dukes; B: 11 casos, C: 2 casos y D: 2 casos).

Por lo tanto creemos que no son utiles para el diagndstico
del CA colorrectal. La especificidad de los marcadores
tumorales (CEA, CA 19-9 y CA 72-4) en el CA Colorrectal
no fue evidente, ya que se encontraron titulos altos de estos 3
marcadores séricos en pacientes con polipos (Adenomatosos
o hiperplasicos), colitis crénica con hiperplasia linfoide,
pacientes con primario distinto al CA de colon.

Recomendaciones

El diagnostico del cancer debe hacerse solamente mediante
una biopsia. Los Marcadores Tumorales no deben ser usados
para diagnosticar el cancer, debido a que en su gran mayoria
no tienen especificidad y por tener baja sensibilidad en los
estadios iniciales.

Son importantes y tienen mucha utilidad en el diagnostico
precoz de las recidivas, control evolutivo del tumor y
determinar la eficacia del tratamiento.
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