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1. RESUMEN
INTRODUCCION: El cancer colorrectal (CCR) postcolonoscopia es aquel que se

diagnostica tras la realizacion de una colonoscopia negativa. Es un marcador de calidad
de las exploraciones, aunque la ausencia de criterios unificados ha lastrado su utilidad
para comparar resultados.

OBJETIVOS: Estimar la proporcion anual de CCR postcolonoscopia entre 2018 y 2022
en el Hospital Universitario Rio Hortega de Valladolid. Como objetivos secundarios se
incluyen la descripcién de las caracteristicas de las lesiones neoplasicas identificadas.
Se identificaron posibles causas de las neoplasias postcolonoscopia y se plantean
medidas para reducir la incidencia del CCR postcolonoscopia.

MATERIAL Y METODOS: Estudio observacional de cohortes retrospectivo. Se

revisaron los diagndsticos de CCR realizados entre mayo 2018 y abril 2022 en el hospital

Universitario Rio Hortega. Identificamos los CCR diagnosticados en el periodo de
estudio a partir de bases de datos del servicio de Anatomia Patoldgica, cotejando el
listado con bases de datos de la unidad de endoscopia. Se hizo un cribado de casos
semiautomatico, empleando reglas logicas, revisando posteriormente de manera
manual las historias clinicas electronicas de los posibles casos. Se recogieron datos de
las neoplasias y de las exploraciones endoscdpicas realizadas hasta el diagndstico del
CCR.

RESULTADOS: Se identificaron 660 diagnosticos endoscopicos de CCR, 55 de ellos

CCR postcolonoscopia, con una edad mediana de 72 afos (rango intercuartilico (RIC)

65-81) siendo 34 (61,8%) hombres. Practicamente el 40% de las lesiones se
identificaron en el colon derecho. Quince (29,4%) presentaban un estadio lll y 7 (13,7%)
un estadio IV. Tras una mediana de seguimiento de 20 meses (RIC 12-33), 12 (21,8%)
pacientes fallecieron por la enfermedad neoplasica

La causa mas frecuente del CCR postcolonoscopia fueron lesiones no identificadas en
la ultima colonoscopia, 38 (69,1%) casos. Hubo 7 (12,7%) casos secundarios a
extirpaciones incompletas y otros 7 (12,7%) secundarios a una mala preparacion. La
mayoria fueron canceres de intervalo. La proporcion de CCR postcolonoscopia fue del
3,9% empleando un umbral de 4 afios postcolonoscopia y del 8% poniendo un umbral
de 10 afos.

CONCLUSIONES: El CCR postcolonoscopia es un problema relevante, suponiendo,

segun la definicion empleada, aproximadamente el 5-10% de los CCR diagnosticados
en nuestro centro.

PALABRAS CLAVE: cancer colorrectal, intervalo, postcolonoscopia, incidencia.




ABSTRACT
INTRODUCTION: Post-colonoscopy colorectal cancer (CRC) includes all CRCs

diagnosed after a negative colonoscopy. It counts among the colonoscopy quality

indicators, although the lack of unified criteria has hindered its usefulness for comparing
results.

OBJECTIVES: To estimate the annual proportion of post-colonoscopy CRC between

2018 and 2022 at the Hospital Universitario Rio Hortega in Valladolid. Secondary aims
included describing the characteristics of the CRC identified. Possible causes of
postcolonoscopy neoplasms were identified and measures to reduce the incidence of
postcolonoscopy CRC were proposed.

MATERIAL AND METHODS: Retrospective observational cohort study. We reviewed
CRC diagnoses established between May 2018 and April 2022 at the Hospital

Universitario Rio Hortega. CRC diagnoses were identified employing databases of the

Pathology department, matching them with databases retrieved from the endoscopy unit.
Semi-automated case screening was performed using logical rules, with subsequent
manual analysis of the electronic medical records of potential cases. Data regarding
neoplasms and endoscopic procedures performed before the diagnosis of CRC were
retrieved.

RESULTS: 660 endoscopic diagnoses of CRC were identified, 55 of them post-
colonoscopy CRC, with a median age of 72 years (interquartile range (IQR) 65-81) with
34 (61.8%) being male. Almost 40% of the lesions were identified in the right colon.
Fifteen (29.4%) had stage Ill and 7 (13.7%) had stage IV. After a median follow-up of 20
months (ICCR 12-33), 12 (21.8%) patients died of neoplastic disease.

The most frequent cause of post-colonoscopy CRC was lesions not identified at the last
colonoscopy, 38 (69.1%) cases. There were 7 (12.7%) cases secondary to incomplete
excisions and another 7 (12.7%) secondary to poor preparation. The majority were
interval cancers. The proportion of post-colonoscopy CRC was 3.9% using a 4-year post-
colonoscopy threshold and 8% using a 10-year threshold.

CONCLUSIONS: Post-colonoscopy CRC is a relevant problem, accounting, depending

on the definition employed, for approximately 5-10% of CRCs diagnosed in our center.

KEY WORDS: colorectal cancer, interval, post-colonoscopy, incidence.



2. INTRODUCCION

El cancer colorrectal (CCR) incluye todas las neoplasias localizadas en colon, apéndice

y recto. El 95% son adenocarcinomas y suelen presentarse en pacientes mayores de
50 afios sin predileccion por sexo, segun American Cancer Society. Se desarrolla
habitualmente a partir de pdélipos adenomatosos que, tras una serie de mutaciones
acumuladas con el paso del tiempo, malignizan a carcinoma intramucoso en un primer
momento y, una vez que las células cancerosas invaden la capa submucosa del
intestino, invasivo (1).

El CCR es el tercero en incidencia a nivel mundial (por detras del cancer de mama y
pulmon), diagnosticandose en torno a 2 millones de casos en 2020, un 10.7% de los
canceres diagnosticados, y el segundo en cuanto a mortalidad segin GLOBOCAN
(Global Cancer Observatory) (2). En Espafia es el primero en incidencia, el segundo en
prevalencia y el segundo en mortalidad (3). Segun la SEOM (Sociedad Espafiola de
Oncologia Médica) en Espafa en 2021 se diagnosticaron 43.581 casos nuevos de

cancer colorrectal (3).

El cribado del CCR consiste en la realizacion de pruebas en sujetos asintomaticos
buscando una deteccion precoz del CCR y la extirpacion de lesiones adenomatosas (4).
La relacion entre la extirpacion de adenomas de colon y la reduccion del riesgo de CCR
se establecié en un estudio observacional con casi 4000 pacientes a los que se habia
realizado una colonoscopia completa y se les siguié durante una mediana de 15.8 afios
(5). En 2602 se extirparon adenomas, mientras que en los demas no se identificaron
lesiones. El riesgo de morir por CCR durante el seguimiento fue un 53% menor de la
incidencia de mortalidad estandarizada para ese grupo de edad. Un hallazgo interesante
es que, al comparar el riesgo de muerte por CCR entre los pacientes con adenomas y
sin ellos en la exploracién, durante los primeros 10 afios no mostraron diferencias, pero,
pasado ese tiempo, el riesgo en el grupo con adenomas fue significativamente mayor.
En la actualidad existen tres pruebas que han demostrado efectividad: el test de
deteccién de sangre oculta en heces (TSOH), la exploracién de recto y sigma por
endoscopia (sigmoidoscopia) y la colonoscopia completa.

La utilidad del cribado se documenté en un ensayo clinico publicado en 2012, que
comparaba la sigmoidoscopia con la ausencia de cribado en el que se incluyeron mas
de 75000 pacientes por grupo. En el grupo intervencion se observaron 2,9 muertes por
CCR/10000 pacientes-afio, mientras que en el grupo control se identificaron 3,9 muertes
por CCR/10000 pacientes-afio, es decir, se alcanzé una disminucién del riesgo del 26%
(6). Es importante destacar que en el grupo intervenciéon mas del 80% de los

participantes se realizaron la exploracion endoscopica. También es relevante el hecho
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de que, al igual que los demas estudios sobre el cribado del CCR, no se observé una
disminucion de la mortalidad por cualquier causa en el grupo intervencién. La efectividad
del TSOH como herramienta de cribado también se ha documentado en otro ensayo
clinico de gran envergadura. En este caso, se incluyeron mas de 45000 sujetos,
dividiéndolos en un grupo control, un grupo en el que se realizaba un TSOH anualmente
y otro grupo en el que se realizaba cada 2 afios (7). Con un seguimiento de mas de 30
anos, se observaron una proporcion de muertes por CCR del 1,8% en el grupo de
cribado anual, del 2,2% en el grupo de TSOH bienal y del 2,7% en el grupo control. De
esta forma, el riesgo relativo fue del 0.65 (IC 95% 0.52 - 0.80) en el grupo anual y del
0.76 (IC 95% 0.61 - 0.95) en el grupo bienal.

Sin embargo, la efectividad del cribado es muy dependiente de la participacién. En un
reciente ensayo clinico pragmatico en el que se aleatorizaron 84.585 participantes entre
55y 64 afos a ser invitados 0 no a someterse a una colonoscopia. Con una participacion
del 42% en el grupo al que se le ofrecié la colonoscopia, al cabo de 10 afios no se
observaron diferencias en el riesgo de muerte por cancer de colon, con un 0.28% en el
grupo intervencion y un 0,31% en el grupo control (riesgo relativo: 0.90; IC 95%, 0,64-
1,16). (8).

A pesar de esto, existe un consenso internacional sobre la utilidad del cribado del cancer
colorrectal a partir de los 50 afos, si bien existen discrepancias en cuanto al método.
Ya en 2003 la Unién Europea recomendd implantar el cribado del CCR mediante en
TSOH entre los 50 y 74 afios (9). En Espafa se ofrece a la poblacién general entre 50
y 69 afios el TSOH cada 2 afios. Ante un TSOH positivo, se realiza una colonoscopia
completa. Un proyecto europeo multinacional que evalué los patrones de incidencia
entre 2000 y 2016, sobre 3,1 millones de pacientes, concluyé que: en los paises con
programas de cribado de colonoscopia y pruebas fecales de larga duracion la incidencia
del cancer colorrectal disminuyé a lo largo de estos afios. En los paises que alcanzaron
rapidamente una alta cobertura de cribado aumento la incidencia inicialmente pero
posteriormente disminuyo. En los paises en los que no existian programas de cribado a

gran escala aumento la incidencia (10).

El cancer postcolonoscopia es aquel que aparece en el espacio de tiempo entre una
colonoscopia negativa y la fecha programada para la siguiente revision endoscopica o
antes de 10 afios en caso de no ser necesario seguimiento endoscépico. Es, por tanto,
un marcador de calidad del cribado y vigilancia. El consenso en cuanto a una definicion
unificada de CCR postcolonoscopia es esencial para interpretar con éxito el mayor
nuamero de estudios posibles. En general, el término CCR postcolonoscopia implica que

el diagndstico del mismo se ha realizado durante los periodos de intervalo entre
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colonoscopias. Es verdad que las recomendaciones de seguimiento emitidas por las
distintas sociedades cientificas presentan variaciones relevantes por lo que la
prevalencia en cada estudio puede oscilar de manera significativa (11).

Segun una revision sistematica, supone el 3,7% de los CCR, siendo 2,4 veces mas
frecuente en colon proximal que en distal, sin presentar diferencias significativas
respecto a los CCR esporadicos en cuanto a supervivencia, grado histolégico, niveles
de antigeno carcinoembrionario o estadio al diagnoéstico (11). Evaluando mas
especificamente los estudios disponibles, en un trabajo retrospectivo con datos de 2011-
2015 se identificaron y estudiaron cuantos de los 266 pacientes correspondian a CCR
postcolonoscopia y se analizaron las posibles causas. En esta serie de casos el 3,8%
de los CCR fueron CCR postcolonoscopia (10 de 266 pacientes), asumiendo la
polipectomia incompleta como responsable del 30% de los CCR postcolonoscopia, con
resultados similares a otros trabajos (12). En otro estudio de Farrar et al. en el que se
estudiaron 830 pacientes con CCR, se identificé una tasa de CCR postcolonoscopia del
5.4%. En este estudio se consideré CCR postcolonoscopia si se desarrollaba en los 5
anos posteriores a la colonoscopia. Se concluyd que el 27% de los CCR
postcolonoscopia se desarrollaron en segmentos de polipectomia previos y que existen
3 veces mas probabilidades de aparecer en el colon derecho (13). Otro estudio cuyo
objetivo fue formular recomendaciones, estandarizar las definiciones y categorias de
CCR postcolonoscopia recomienda calcularlo en base a una cohorte en la cual se
disponga de informacion sobre la colonoscopia negativa, factores demograficos,
informacion del paciente, lesion y también que esta sea lo suficientemente grande como
para estratificarla en subgrupos (14). Es importante que la incidencia se calcule sobre
bases de datos muy bien definidas. Si no son completas o existe una importante
movilidad de la poblacion en riesgo, o bien un numero importante de exploraciones no

recogidas, se producira una infraestimacién importante del riesgo.

Existen varias posibles causas del CCR postcolonoscopia. Puede surgir de lesiones
benignas no identificadas, ya sea por una limpieza coldnica incompleta, una exploracién
que no abarca toda la longitud coldnica o por una inspeccién inadecuada de la mucosa
por parte del endoscopista, partir de lesiones resecadas de forma incompleta o tumores
malignos no identificados. Otra causa podria ser el desarrollo de pélipos precancerosos
de rapida progresion (14).

La enfermedad diverticular es 4,3 veces mas frecuente en pacientes con CCR
postcolonoscopia, lo que sugiere que su presencia dificulta identificar lesiones en la
colonoscopia (8). Sin embargo, los datos disponibles sugieren que las lesiones omitidas

son el principal factor etiolégico. En un estudio de le Clercq et al. (15) en el que se
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analizaron 147 casos de CCR postcolonoscopia, el 57,8% se atribuyeron a lesiones
omitidas y otro 19,7% a una extirpacion incompleta, siendo éstas las causas mas
frecuentes. Segun otro estudio de Robertson et al. (16) que incluia 58 casos de CCR
postcolonoscopia, un 52% se debieron a lesiones omitidas siendo también la primera
causa. En este caso, el segundo factor etiolégico fueron canceres de nueva aparicion,
con un 24%. Por tanto, mas del 50% de los CCR postcolonoscopia podrian evitarse con
una exploracion mas detallada y con un control mas estricto de las lesiones en las que

se pueda haber realizado una extirpacion incompleta.

Existen multiples herramientas para evaluar la calidad de las unidades de endoscopia
digestiva. Aunque el mas frecuentemente utilizado es la tasa de deteccion de
adenomas, que es un marcador de facil determinacion, con una frecuencia elevada que
permite evaluar facilmente la efectividad de medidas de mejora, la proporcion de
canceres postcolonoscopia es un marcador relevante. Si bien es un hallazgo
infrecuente, y por tanto poco util para valorar la efectividad de posibles medidas de
mejora, su importancia radica en que evalua el fin ultimo de la colonoscopia, prevenir y
diagnosticar el cancer de colon. Su deteccion implica per se la existencia de fallos de
proceso. Es cierto que probablemente no todos los canceres postcolonoscopia sean
atribuibles a errores o fallos, pero conocer su incidencia es la mejor herramienta para
que el personal sanitario sea consciente de la importancia de aspirar a una colonoscopia

de 6ptima calidad.



3. OBJETIVOS

Objetivo principal:

Estimar la proporcién anual de CCR postcolonoscopia en nuestro centro.

Objetivos secundarios:

Describir las caracteristicas de los pacientes en los que se presentan los CCR
postcolononoscopia.

Describir las caracteristicas de las lesiones neoplasicas.

Identificar las posibles causas del CCR postcolonoscopia.

Proponer medidas en funcién de las posibles causas identificadas para reducir la

incidencia del CCR postcolonoscopia.

4. DISENO, PACIENTES Y METODOS.

- Disefio:

Se planteé como un estudio observacional de cohortes retrospectivo en el que se
seleccionaron una serie de casos retrospectiva.

- Pacientes:
La seleccién de pacientes parte del listado de todos los pacientes con diagndstico

histologico confirmado de CCR en nuestro centro en el intervalo de estudio.

Los pacientes con diagndstico de CCR se cotejaron con el listado de exploraciones

endoscopicas realizadas en nuestro centro en el intervalo de estudio.

Se consideraron como exploraciones previas al diagnéstico todas aquellas que no
formaban parte del proceso diagnéstico del cancer colorrectal. El proceso diagnostico
incluy6 las exploraciones realizadas para el diagndstico del cancer colorrectal, aquella
en la que se identificé la lesidn y también aquellas en las que se repitié el procedimiento
por nueva toma de muestras, marcaje con tinta, intolerancia, complicaciones o
preparacion inadecuada. Para ello, tras combinar ambas bases de datos, se revisaron

manualmente los siguientes pacientes:

e Aquellos pacientes que disponen de dos o0 mas colonoscopias realizadas antes del
diagnéstico, siempre que las exploraciones hayan sido realizadas mas de 3 meses

antes del diagnéstico del cancer colorrectal.

e Aquellos pacientes que solo disponen de una colonoscopia previa al diagndstico solo
se revisaron si el intervalo entre el diagndstico y la exploracion fue superior a los 3

meses.



Este método automatizado para cotejar bases de datos permiti6 evaluar grandes
numeros de pacientes de manera automatica, de tal manera que la revision manual se
redujo a aproximadamente el 10-15% de los tumores diagnosticados anualmente en

nuestro centro.

La informacién se obtuvo mediante revision de historias clinicas de los pacientes
incluidos. Los datos se registraron en un cuaderno de recogida de datos (CRD) en el

que se incluyeron las variables indicadas en el Anexo IV.
- Tamafo muestral:

Este proyecto es la primera intervencion para evaluar la incidencia del CCR
postcolonoscopia en nuestro medio, por tanto, carecemos de datos para estimar el
numero de casos que aspiramos a encontrar. Tomando como base estudios realizados
en otros entornos en los que se estimé que aproximadamente un 5% de los CCR son
postcolonoscopia (1) y dado que el nimero de lesiones diagnosticadas al afio en nuestro
entorno es de aproximadamente 180-220 CCR, estimamos que cada afio se podian

identificar 8-12 CCR postcolonoscopia.

- Manejo de los datos:
Los datos del CRD fueron introducidos por el investigador principal o los investigadores
colaboradores de forma pseudo-anonimizada, encriptados y disociados de la
informacion clinica mediante un cédigo de identificacion del paciente (ID), en una base
de datos realizada en el programa Access. El médico responsable, a su vez
investigador, definié un ID para cada paciente, cuya relacion con la historia clinica solo
fue accesible a él, con su custodia en un archivo protegido mediante contrasefia
personal. Los datos introducidos en la base de datos fueron codificados y la base de

datos se protegio con contrasefia a la que sdlo tuvieron acceso los investigadores.

El fichero fue custodiado en el Hospital Universitario Rio Hortega y se mantendra hasta
la finalizacion del estudio. Los CRD recogidos en el fichero se mantendran en el Servicio

de Digestivo para asegurar su accesibilidad a los investigadores y el control del mismo.

En lo que se refiere a la aplicacion de la Ley Organica de Proteccién de Datos 3/2018
cabe destacar que el protocolo definido en el proyecto orientado al analisis
epidemiolégico determiné que los ficheros registraron informacion completamente
anonimizada. Se mantuvo un fichero con la informacién recopilada para el desarrollo del
proyecto dentro del marco definido en el Documento de Seguridad de nivel maximo del

Hospital Universitario Rio Hortega cuya responsabilidad es la Gerencia de dicho



organismo. Dicho documento es publico, de obligado conocimiento y disponible en la
Intranet del Hospital Universitario Rio Hortega. Los niveles de seguridad, de acceso y

de disponibilidad fueron los definidos en dicho documento.
- Analisis estadistico:

El analisis estadistico es puramente descriptivo. Las variables continuas se describieron
mediante mediana y rango intercuartilico. Las variables categéricas se describieron

mediante porcentajes. El analisis se realizaré6 mediante el programa Stata.

- Aspectos éticos:

Evaluacién beneficio-riesqgo para los sujetos de investigacion: El presente estudio

supone la realizacion de un estudio observacional retrospectivo. Se accedié a las
historias clinicas de los pacientes diagnosticados de CCR en los que, tras cotejar el
listado de pacientes diagnosticados de CCR con el listado de pacientes con
exploraciones endoscopicas, se determind que podia tratarse de un CCR
postcolonoscopia. Como beneficios se buscoé identificar posibles causas del CCR
postcolonoscopia de cara a proponer medidas para reducir su incidencia. El estudio se
llevé a cabo siguiendo las normas especificadas en la Declaracion de Helsinki, las
Normas de Buena Practica Clinica, las directrices ICH (International Conference on
Harmonisation) y cumpliendo la legislacion vigente, en particular la Ley 14/2007 de

Investigacion Biomédica

Se solicité al CElm la exencion de obtencion de consentimiento, en funcién del caracter
retrospectivo del estudio, el largo periodo del mismo y el elevado numero de pacientes,
circunstancias que dificultarian su obtencion hasta el extremo de hacer imposible el
estudio. El paciente fue identificado en la base de datos del estudio por un cédigo de
identificacion (ID), sexo y fecha de nacimiento. Las bases de datos y otros documentos
del estudio estaran a disposicion de las Autoridades Sanitarias si éstas lo consideran
relevante, en ningun caso estaran disponibles a terceros. El dictamen del CEIm se

encuentra en el Anexo V.

En cualquier caso, los derechos, la seguridad y el bienestar de los sujetos del estudio

prevalencen sobre los intereses de la ciencia y de la sociedad.

El presente estudio no ha requerido una pdliza de seguro por responsabilidad civil, que

cubra los eventuales dafios o perjuicios derivados del mismo.
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Confidencialidad de los datos: Los datos del estudio fueron inicialmente disociados de

la historia clinica, mediante un ID, por parte del médico responsable. La relacion entre
el ID y la historia clinica se custodio por los médicos investigadores en un archivo
protegido con contrasefia personal. Los datos se introdujeron en la base de datos de
forma codificada con el ID del paciente, para mantener su anonimato. La base de datos
fue protegida por medio de contrasefa, y s6lo accesible por los investigadores. Durante
la realizacion del estudio se garantiz6 el estricto cumplimiento de la Ley 15/1999, de 13

de Diciembre de Proteccidon de Datos Personales.
- Cronograma y plan de difusion del estudio:

La recogida de datos se realizd entre octubre-diciembre 2022.
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5. RESULTADOS

Desde el servicio de Anatomia Patologica del HURH se identificaron 660 diagndsticos

de CCR en muestras endoscoépicas entre mayo 2018 y abril 2022. El nUmero de casos
diagnosticados por afo fue de 177 en 2018, 137 en 2019, 169 en 2020 y 177 en 2021.
El proceso de identificacion de casos de CCR postcolonoscopia se expone en la figura
1.

En primer lugar, antes de cotejar los diagndsticos de CCR con la base de datos de las
exploraciones endoscopicas realizadas, observamos que 52 pacientes disponian de 2
o0 mas muestras con el diagnostico de CCR en el mismo afo, por lo que se procedié a
la revision manual de dichos pacientes. Cuarenta y cinco de ellos, no tenian
colonoscopias previas al diagndstico, tratandose de informes complementarios tras
reevaluaciones de las biopsias, 2 pacientes tenian una colonoscopia previa hacia mas
de 10 afios y 4 pacientes disponian de varias colonoscopias en el mismo proceso
diagnostico del CCR; por lo que estos 51 fueron excluidos. El paciente restante fue
incluido en el estudio.

Dos pacientes contaban con 2 diagnésticos de CCR en distintos afos y 2 pacientes no
poseian numero de historia clinica en la base de datos de endoscopias por lo que estos
4 pacientes también se revisaron manualmente, comprobando que presentaban criterios
de exclusion.

Los 602 CCR restantes se cotejaron con la base de datos de colonoscopias que incluye
a todos los pacientes con 2 o0 mas endoscopias realizadas entre 2009 y 2022 (12241
pacientes). Se comprobd que 245 pacientes contaban con mas de una colonoscopia,
habiendo realizado el diagnéstico del CCR en la primera, excluyendo la posibilidad de
un CCR postcolonoscopia. Otros 270 pacientes no aparecian en la base de datos de
pacientes con 2 o mas colonoscopias, por lo que, al contar solo con una Unica
colonoscopia, se descarté la posibilidad de un CCR postcolonscopia.

Entre los 87 CCR que se revisaron manualmente 33 pacientes fueron excluidos (19
pacientes no contaban con colonoscopias previas al diagndstico, 5 tenian una
colonoscopia previa al diagnostico realizada mas de 10 afios antes del diagndstico del
CCR sin indicacion de seguimiento, 8 poseian varias colonoscopias en el proceso
diagnodstico del CCR y 1 paciente fue un error de codificacién, al tratarse de un
ampuloma. De esta forma, 55 pacientes cumplian criterios de inclusion, cuya

distribucién por afo se detalla en la Tabla 1.

Identificamos 55 casos, edad mediana 72 afos (rango intercuartilico 65-81); 21 (38,2%)

mujeres y 34 (61,8%) hombres. En 47 (85,5%) no existia ninguna patologia de alto
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riesgo de base, 6 pacientes (10,9%) padecian sindrome de Lynch, 1 paciente (1,8%)
poliposis adenomatosa familiar y otro (1,8%) colitis ulcerosa.

La indicacién de la colonoscopia en la que se diagnosticé el CCR fue en 33 (60%)
ocasiones la presentacion de sintomas (por ejemplo, anemia o rectorragia), por
seguimiento de lesiones previas en 17 ocasiones (30,9%) y por procedimientos de
cribado en 5 ocasiones (9,1%).

La localizacion del CCR postcolonoscopia se representa en la Figura 2. Practicamente
el 40% de las lesiones se identificaron en el colon derecho (ciego/apéndice 14 (25,5%)
y colon ascendente 9 (16,4%)). Destaca también la presencia de 10 (18,2%) lesiones
en el recto.

Las caracteristicas de las lesiones, en cuanto al grado y en cuanto al estadiaje TNM se
detallan en la tabla 2. Hay que destacar que identificamos 3 (5,9%) lesiones estadio 0,
14 (27,5%) lesiones estadio I, 12 (23,5%) lesiones a estadio Il, 15 (29,4%) lesiones a
Estadio lll y 7 (13,7%) lesiones presentaban un estadio IV al diagndstico.

En la mayoria de los casos, 38 (69,1%), se planteé un tratamiento quirurgico con
intencion curativa. En 6 (10,9%) casos se hizo un tratamiento endoscdpico de la lesion
y en 11 (20%) de los CCR postcolonoscopia diagnosticados solo se pudo plantear
tratamiento paliativo.

Tras una mediana de seguimiento de 20 meses (RIC 12-33), la mayoria de los
pacientes, 38 (69,1%), se encontraban todavia en seguimiento al finalizar el periodo de
estudio. Doce (21,8%) pacientes fallecieron por la enfermedad neoplasica y 4 (7,3%)
fallecieron por otras causas. Finalmente, en un caso (1,8%) hubo una pérdida de

seguimiento.

La causa mas frecuente del CCR postcolonoscopia fueron lesiones no identificadas en
la ultima colonoscopia, motivando 38 (69,1%) casos. Hubo 7 (12,7%) casos secundarios
a extirpaciones incompletas y otros 7 (12,7%) secundarios a una mala preparacion.

Finalmente, 3 (5,5%) casos se debieron a colonoscopias incompletas por otras causas.

De acuerdo a la clasificacion de la WEO, la mayoria de los CCR postcolonoscopia fueron
canceres de intervalo, suponiendo 31 (56,4%) casos. Dentro de los CCR
postcolonoscopia no de intervalo, hubo 11 (20%) lesiones identificadas en el
seguimiento programado y otras 12 (21,8%) identificadas pasado el intervalo de
seguimiento recomendado. Finalmente, una (1,8%) lesién se identificé en un paciente
en el que se habia desestimado continuar el seguimiento tras la ultima colonoscopia

realizada con 78 anos.

13



Respecto a la proporcion de CCR postcolonoscopia, esta depende del limite fijado como
intervalo para la ultima colonoscopia realizada. Los resultados se detallan en la tabla 3.
La proporcion de CCR postcolonoscopia en el periodo de estudio fijando el limite en 3
anos (es decir, la ultima colonoscopia ha sido realizada hace 3 afios o menos) es de
3%. Si se fija el limite en 4 afios, el umbral recomendado por la World Endoscopy
Organization, la proporcion global es 3,9%. En 10 afios, la proporcion global es de 8%.
Si se fija el limite en la ultima colonoscopia realizada con indicacion de seguimiento, la

proporcion global es 8,3%.
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6. DISCUSION

La tasa de CCR postcolonoscopia es una medida de calidad de un servicio de
endoscopia para determinar la eficacia de los procedimientos realizados en cuanto a
deteccién y prevencion del cancer (17). Sin embargo, su empleo esta lastrado por una

serie de problemas:

La ausencia de una serie de conceptos claros y definiciones de consenso establecidas
es el principal factor limitante. El término cancer postcolonoscopia surgié en 2010,
tardando 8 afios en que la Sociedad Mundial de Endoscopia (World Endoscopy
Organization, WEQ) publicara las definiciones que hemos empleado en este trabajo. El
CCR postcolonoscopia engloba los siguientes CCR: el cancer de intervalo como tal
(aquel detectado antes del intervalo de cribado/vigilancia recomendado) y los canceres
postcolonoscopia de tipo no intervalo A (detectado en la exploracion realizada al
completar el intervalo de seguimiento recomendado), B (detectado después del intervalo
de cribadol/vigilancia recomendado sin haber realizado ninguna exploracién) y C
(detectado en pacientes en los que no se habia recomendado seguimiento) (17).
Ademas, hay que especificar que los canceres neuroendocrinos y el celular escamoso
de ano no se incluyen dentro de los CCR postcolonoscopia puesto que la colonoscopia
no es el patrén oro para su diagnoéstico (17). Al mismo tiempo, concluyeron que la
utilizacion de un periodo de 48 meses garantiza la calidad y permite realizar
comparaciones entre distintos estudios. No obstante, la mayoria de los estudios previos
emplean un intervalo entre la exploracion y el diagnéstico de 3, 4, 5 0 10 afos; lo cual
dificulta las comparaciones. Por este motivo nuestros resultados se han ofrecido usando

distintos umbrales de tiempo.

Un estudio danés ultilizo los registros nacionales médicos de salud entre 1995 y 2021
para estimar la tasa de CCR postcolonoscopia. Segun el algoritmo de la WEO se
identificaron 762 CCR postcolonoscopia, la mayoria en colon derecho y ciego/apéndice
(45,3%), resultados similares a los obtenidos en nuestro estudio (41,9%). Se llegé a la
conclusion de que los CCR postcolonoscopia se originan en gran parte por lesiones
omitidas y/o resecadas de forma incompleta (18). En un estudio que utilizé la base de
datos SEER-Medicare con 57.839 pacientes con CCR entre 1994 y 2005 obtuvo una
proporcion de CCR postcolonoscopia del 7,2%, fijando un intervalo entre 6 y 36 meses
desde la ultima colonoscopia realizada (19). Otro estudio de cohortes retrospectivo de
base poblacional en Suecia entre 2001-2010 que estudidé la tasa de CCR

postcolonoscopia diagnosticado también entre 6 y 36 meses después de la
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colonoscopia estimé la proporcién en un 7,9% (20). En el estudio de R. Aerts et al.
realizaron un registro prospectivo de pacientes con CCR y una colonoscopia en los
ultimos 10 anos clasificando los CCR postcolonoscopia segun las subcategorias de la
WEO con un intervalo de 3 afos, de tal forma que identificaron 47 CCR
postcolonsocopia con una proporcion de CCR postcolonoscopia de 2,5% (21).

Nuestro estudio estima una prevalencia global del 3% en cuanto a lesiones identificadas
en los 3 primeros afios postcolonoscopia y una edad media de 72 afios, de tal forma
que en el HURH se estima una tasa de CCR postcolonoscopia a los 3 afios que se
aproxima al estudio de R. Aerts et al.

Si fijamos como intervalo entre exploracion y diagndstico un minimo de 6 meses y un
maximo de 10 afios, encontramos que un estudio observacional retrospectivo establece
una tasa de CCR postcolonoscopia a 10 afios de 6,7% y a 3 afos de 3,6% (22). Esta
proporcion se aproxima a nuestro estudio que establece una proporcion global del 8%
cuando consideramos lesiones identificadas en los primeros 10 afios postcolonoscopia.
Un estudio de Edward Laurent et al. estudi® una cohorte de 541 pacientes
diagnosticados de CCR calculando una prevalencia de CCR postcolonoscopia de 1,8%,
asumiendo como intervalo de colonoscopia indice previa a la diagnéstica un intervalo
de entre 7 y 36 meses. En este estudio debemos tener en cuenta que el periodo de

latencia es algo mayor, 7 meses en lugar de 6 (23).

En otro estudio llevado a cabo en Nueva Zelanda durante 10 afios (2009-2019) para
identificar la prevalencia y caracteristicas del CCR postcolonoscopia arroja una
prevalencia de 4,4% teniendo en cuenta que los pacientes se habian sometido a una
colonoscopia entre 6 y 60 meses (5 afnos) antes del diagndstico de CCR (24).

Estos estudios tienen diferentes periodos de intervalo entre la exploracion y diagndstico
de CCR postcolonoscopia, lo cual dificulta las comparaciones entre ellos. Todo ello pone

de manifiesto la necesidad de una definicion comun.

Segun la Sociedad Americana de Endoscopia, se consideran tres principales motivos
de su aparicion. Estos motivos no son excluyentes. En primer lugar, resecciones de
polipos incompletas, en segundo lesiones no detectadas y, por ultimo, una alta actividad
agresiva biolégica de la lesién subyacente (25). La mayoria de los estudios disponibles
en la literatura coinciden en estas 3 principales causas.

En un analisis retrospectivo de 107 CCR postcolonoscopia en un centro de Inglaterra
entre 2010 y 2017 se observé que la preparacién intestinal habia sido deficiente en el
19% de las colonoscopias previas al diagnostico y que solo el 36% tenian

documentacion grafica de la intubacion cecal. Este estudio determiné que el 27% de los
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CCR postcolonoscopia se debian a una posible lesidon no detectada con examen previo
adecuado, el 58% a una posible lesion no detectada con examen previo inadecuado y
el 7% a reseccion incompleta de lesion observada previamente. También determinaron
que el 43% de los CCR postcolonoscopia ocurren en pacientes de alto riesgo mientras
que en nuestro estudio este porcentaje se fij6 en el 15,5% (Sindrome de Lynch, Poliposis
Adenomatosa Familiar y Colitis Ulcerosa). Se consideré que el 89% eran evitables y
propusieron una tasa CCR postcolonoscopia a 3 afios objetivo de 2% (26).

El estudio que utilizé la base de datos SEER-Medicare plantea un modelo multifactorial.
Entre las causas se encuentran: la inestabilidad de microsatélites (MSI) que asocia un
crecimiento mas rapido de la lesion, adenomas serrados sésiles precursores de dificil
vision y una localizacién predominante en colon derecho. También se propuso como
causa de algunos la presencia de diverticulosis ya que ademas de ser un factor de
riesgo, también dificulta la visidon en las colonoscopias previas dando lugar a posibles
lesiones omitidas. Ademas, se documenté asociacion entre el CCR postcolonoscopia y
las tasas de polipectomias y realizacidén de colonoscopias de los propios especialistas
(19). Finalmente, en el estudio realizado en Suecia, propusieron también como posibles
causas del CCR postcolonoscopia y de sus diferentes incidencias las variaciones
geograficas que provocan que los hospitales que tratan mayor nimero de pacientes,
tengan listas de espera mas largas y menos recursos de colonoscopias lo que conlleva
una mayor tasa de CCR (20).

Jason A. Dominitz et al. plantearon como métodos para reducir el CCR
postcolonoscopia empleando pruebas inmunoquimicas fecales, colonografia por TC o
pruebas de ADN fecal para detectar lesiones con crecimiento agresivo, lesiones no

detectadas o extirpaciones incompletas (27).

Por ultimo, es importante tener en cuenta factores que puedan habernos hecho
infraestimar la proporcion de CCR postcolonoscopia. EI mas importante es que
unicamente nos hemos basado en la base de datos de exploraciones realizadas en
nuestro centro. Algunos pacientes pueden haber sido sometidos a colonoscopias en
otros centros publicos o privados antes del diagndstico del CCR. En segundo lugar, un
pequefio porcentaje de los CCR no se diagnostican mediante biopsia endoscopica, sino
en el acto quirurgico ante una obstruccion coldnica. Por otra parte, a la hora de excluir
exploraciones hechas en el mismo proceso diagnéstico, nos basamos a lo recogido en
el informe de la endoscopia y en la historia clinica electronica. En pacientes con mala
preparacion, la recomendacion de repetir la exploracién endoscoépica pudo haberse

realizado verbalmente por lo que la colonoscopia diagnostica del CCR si se englobaria
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en el mismo proceso diagndstico y la demora prolongada podria deberse a factores

ajenos.
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7. CONCLUSIONES

El CCR postcolonoscopia es un problema frecuente en nuestro medio. Considerando
solo las lesiones identificadas en los 4 afos siguientes a la colonoscopia, estimamos
una proporciéon del 3,9%; considerando las lesiones diagnosticadas en los 10 afios

siguientes, seria del 8%.

La localizacion de las lesiones fue en el 41,9% de los casos el colon derecho

(ciego/apéndice o colon ascendente).

La proporcién de pacientes fallecidos por el CCR postcolonoscopia fue del 21,8% tras

una mediana de seguimiento de 20 meses.

La causa mas frecuente fueron lesiones no identificadas en la colonoscopia previa

(69,1%), resultados similares a lo descrito previamente en la literatura.

Como potenciales medidas para disminuir el CCR postcolonoscopia planteamos:
-Enfatizar la inspeccién del ciego y colon derecho, insistiendo en la documentacion
grafica como medida de control.

-Establecer protocolos de actuacion ante las colonoscopias incompletas y aquellas con

mala preparacion.
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9. ANEXOS
ANEXO I. FIGURAS Y TABLAS

Figura 1: Diagrama de flujo

PROCESO DE IDENTIFICACION

CCR POSTCOLONOSCOPIA

Lesiones diagnosticadas
endoscopicamente en HURH

entre 2018-2022:
CCR= 660

52 CCR disponen de >= 2 muestras

Y

608 diagnésticos de
CCR disponen de
>=1 colonoscopias

\ 4

codificadas como CCR

PACIENTES EXCLUIDOS |

PACIENTES INCLUIDOS

45 pacientes sin colonoscopias
previas al diagnéstico.
2 pacientes con colonoscopia
previa >10 anos.
4 pacientes con colonoscopias
en mismo proceso diagnéstico.

1 paciente con ultima
colonoscopia previa <10
afios 0 >10 afios con
indicacion de
seguimiento

2 pacientes con 2 diagnosticos de
CCR en distintos afios.

602 CCR

Y

2 pacientes sin NHC en base de
datos de endoscopias

4 pacientes sin colonoscopias
previas al diagnéstico

245 pacientes con >1

Y

| 270 pacientes con una unica

colonoscopia, la primera
diagnéstica de CCR

87 CCR

colonoscopia realizada

19 pacientes sin
colonoscopias previas al
diagnostico.

5 pacientes con colonoscopia
previa >10 afos.

8 pacientes con
colonoscopias en mismo
proceso diagnostico.

1 paciente con diagnostico

\ 4

de ampuloma.

Y

Y

54 pacientes con Ultima
colonoscopia previa <10
afios 0 >10 afios con
indicacion de seguimiento

55 pacientes con criterios
de inclusion en el estudio:
55 CCR DE INTERVALO
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Figura 2: Localizacién de CCR sequn segmento coldnico

Colon transverso: _9,1 %

Sigma: 20%

Ciego/apén

Recto: 18,2%
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Tabla 1: Distribucion CCR de intervalo por ano

ANO

2018

2019

2020

2021

2018-2022

CCR POSTCOLONOSCOPIA

17

11

16

11

55
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Tabla 2: Caracteristicas de las lesiones sequn variables cateqgdricas

SEXO

N (%)
Mujer 21 (38,2%)
Hombre 34 (61,8%)

ENFERMEDAD DE ALTO RIESGO Sindrome de Lynch 6 (10,9%)
DE BASE
Poliposis Adenomatosa | 1 (1,8%)
Familiar
Colitis Ulcerosa 1(1,8%)
No 47 (85,5%)
INDICAQION COLONOSCOPIA Cribado 5(9,1%)
DIAGNOSTICA CCR
SegL_Jimiento lesiones 17 (30,9%)
previas
Sintomas 33 (60%)
LOCALIZACION Ciego/ Apéndice 14 (25,5%)
Colon ascendente 9 (16,4%)
Colon transverso 5(9,1%)
Colon descendente 6 (10,9%)
Sigma 11 (20%)
Recto 10 (18,2%)
GRADO X 31 (56,4%)
1 1(1,8%)
2 19 (34,6%)
3 3 (5,5%)
4 1(1,8%)
T Tx 7 (12,7%)
TO 3 (5,5%)
T1 10 (18,2%)
T2 4 (7,3%)
T3 23 (41,8%)
T4a 6 (10,9%)

26



T4b 2 (3,6%)
N NXx 10 (18,5%)
NO 26 (48,2%)
N1 11 (20,4%)
N2 7 (12,9%)
M Mx 20 (36,4%)
MO 28 (50,9%)
M1 7 (12,7%)
ESTADIAJE 0 3 (5,9%)
| 14 (27,5%)
I 12 (23,5%)
I 15 (29,4%)
\Y 7 (13,7%)
TRATAMIENTO RECIBIDO Curativo (endoscopia) 6 (10,9%)

Curativo (cirugia)

38 (69,1%)

Paliativo

11 (20%)

MOTIVO FIN DE SEGUIMIENTO

Fin periodo de estudio

38 (69,1%)

Pérdida de seguimiento

1(1,8%)

Muerte por CCR

12 (21,8%)

Muerte por otra causa

4 (7,3%)
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Tabla 3: Proporcion de canceres postcolonoscopia en funcién del intervalo entre

la exploracion y el diagnoéstico

Afo Porcentaje
Lesiones identificadas en los | 2018 4%
primeros 3 afos
postcolonoscopia
2019 3,6%
2020 3,6%
2021 1,1%
Global 3%
Lesiones identificadas en los | 2018 5,1%
primeros 4 afios
postcolonoscopia
2019 3,6%
2020 4,1%
2021 2,8%
Global 3,9%
Lesiones identificadas en los | 2018 9,6%
primeros 10 afios
postcolonoscopia
2019 8%
2020 8,9%
2021 5,6%
Global 8%
Lesiones identificadas en 2018 9,6%
sujetos con al menos una
colonoscopia previa con
indicacién de seguimiento 2019 8%
2020 9,4%
2021 6,2%
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Global

8,3%
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ANEXO II. DEFINICIONES

En funcién de los hallazgos de las colonoscopias previas, se catalogaron las posibles

causas de las lesiones de intervalo en las siguientes categorias. No se trata de

categorias excluyentes, dado que en algunos pacientes pueden confluir varias causas:

De acuerdo a las recomendaciones de la sociedad mundial de endoscopia,

establecemos las siguientes categorias (17):

Exploraciéon incompleta: Se asume como causa en aquellos pacientes en los que no
se identificaron lesiones en la zona donde posteriormente se identificé la lesidon tumoral
o bien porque no se alcanzo (salvo si la causa fue una estenosis infranqueable) o porque

el grado de limpieza era inadecuado.

Lesion no identificada: Se asume como causa en aquellos pacientes en los que no se
identificaron lesiones en la zona donde posteriormente se identificé la lesién tumoral,
siempre que se trataran de exploraciones completas (hasta ciego) con buena

preparacion.

Polipectomia incompleta: Se asume como causa en aquellos pacientes en los que en
el area de la neoplasia, en alguna de las colonoscopias anteriores, se extirpé un polipo
de >10 mm, una lesiéon avanzada menor de 10 mm (carcinoma intramucoso, adenoma
tubulovelloso) o, dada la dificultad que presentan para delimitar correctamente su

extension, las lesiones serradas en colon derecho y trasverso.

Polipectomia no realizada: Se asume como causa en aquellos pacientes en los que
se identifica una lesion en el area donde posteriormente se localiza la neoplasia, pero

que no es resecada en la colonoscopia en que se detecta.

Ademas, incluimos varias causas mas. En todos los pacientes en los que la neoplasia
se diagnostica pasados 4 afios desde la ultima colonoscopia, se mantendran las mismas

categorias, pero incluyendo la posibilidad de una neoplasia de novo:

Posible neoplasia de novo vs exploracidon incompleta: Se asume como causa en
aquellos pacientes en los que no se identificaron lesiones en la zona donde
posteriormente se identificd la lesion tumoral o bien porque no se alcanzé (salvo si la

causa fue una estenosis infranqueable) o porque el grado de limpieza era inadecuado.

Posible neoplasia de novo vs lesion no identificada: Se asume como causa en

aquellos pacientes en los que no se identificaron lesiones en la zona donde
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posteriormente se identifico la lesidn tumoral, siempre que se trataran de exploraciones

completas (hasta ciego) con buena preparacion.

Posible neoplasia de novo vs polipectomia incompleta: Se asume como causa en
aquellos pacientes en los que en el area de la neoplasia, en alguna de las colonoscopias
anteriores, se extirpé un pdlipo de >10 mm, una lesion avanzada menor de 10 mm
(carcinoma intramucoso, adenoma tubulovelloso) o, dada la dificultad que presentan
para delimitar correctamente su extension, las lesiones serradas en colon derecho y

trasverso.

Posible neoplasia de novo vs polipectomia no realizada: Se asume como causa en
aquellos pacientes en los que se identifica una lesion en el area donde posteriormente

se localiza la neoplasia, pero que no es resecada en la colonoscopia en que se detecta.

Seguimiento incorrecto: Se asume como causa en aquellos pacientes en los que la
colonoscopia en la que se identifica la lesion se realiza posteriormente a la fecha en la

que se debia haber realizado la exploracién de seguimiento.

Otras causas de diagnostico de CCR tras la colonoscopia que no seran consideradas
CCR de intervalo

Neoplasias proximales a estenosis infranqueable: Incluira a aquellas lesiones que

se diagnostiquen en segmentos coldnicos inaccesibles en colonoscopias previas.

Neoplasias seguramente de novo: Incluira a aquellas lesiones que se diagnostiquen
pasados 10 afios desde la ultima colonoscopia previa y sin lesiones merecedoras de

seguimiento endoscopico en el segmento donde aparece la lesion.
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ANEXO lll. VARIABLES A RECOGER

Demograficas

Fecha de nacimiento: Variable continua temporal. Recogida en formato dd/mm/aaaa.

Fecha de nacimiento del paciente.

Fecha del diagnéstico: Variable continua temporal. Recogida en formato dd/mm/aaaa.

Se define como la fecha en que se realiza la colonoscopia diagnéstica de CCR.
Sexo: Variable categérica binaria. Incluye las categorias "hombre” o “mujer”.

Localizacion: variable categorica. Se define como el segmento de colon en el que esta
localizada la neoplasia. Incluye las categorias, de oral a aboral: “ciego con apéndice”,
“colon ascendente”, “colon transverso”, “colon descendente”, “colon sigmoideo”,

“recto”.

Tamano: variable continua. Tamaro de la lesion en mm. En caso de no especificarse,

consignar el tamafio como 0.

Grado: variable categérica. Se define como el grado de diferenciacion de las células
tumorales junto con la organizacion del tejido tumoral. Se asigna valor “GX” (si no es
posible asignar un grado, grado indeterminado), “G1” (si el tumor esta bien diferenciado,
grado bajo), “G2” (si el tumor estd moderadamente diferenciado, grado intermedio),
“G3” (si el tumor esta escasamente diferenciado, grado alto), “G4” (si el tumor esta

indiferenciado).

Extension local (T): variable categdrica. Se refiere al tamafio y extensiéon del tumor
principal o primario. Se define como “Tx” (si no es posible evaluar el tumor primario),
“TO” (si no hay evidencia de CCR), “Tis” (si es un carcinoma in situ,carcinoma
intramucoso; invade la lamina propia sin extenderse por la muscularis mucosae), “T1”
(si el tumor invade la capa submucosa), “T2” (si el tumor invade la lamina muscular
propia), “T3” (si el tumor invade los tejidos pericolorrectales), “T4a” (si el tumor invade
el peritoneo visceral incluyendo la perforacion macroscépica del intestino a través del
tumor y la invasion continua del tumor a través de areas de inflamacién o a la superficie
del peritoneo visceral), “T4b” (si el tumor invade directamente o se adhiere a 6rganos o

estructuras adyacentes).

Extension nodal (N): variable categdrica. Se define como la invasion de ganglios
linfaticos por parte del tumor. “Nx” (si no se pueden evaluar los ganglios), “NO” (si no

hay indicios de metastasis tumoral en ganglios regionales), “N1” (si hay metastasis en
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1, 2 o 3 ganglios regionales), “N2” (si hay metastasis en 4 o mas ganglios linfaticos

regionales).

Extension metastasica (M): variable categorica. Se define como la invasion tumoral a
distancia. "Mx” (si no se pueden evaluar metastasis), “M0” si hay ausencia de
metastasis a distancia), “M1” (si existen metastasis en 1 o mas localizaciones a

distancia u 6érganos o metastasis peritoneal).

Estadio: variable categorica. Se utilizara el estadiaje TNM. Es la estadificacion en
funcion del tamafo y extension del tumor primario (T), nUmero de ganglios linfaticos
afectados por el tumor (N) y la presencia o no de metastasis (M). Se define como
“Estadio 0” (si TisNOMO), “Estadio I” (si TINOMO o T2NOMO), “Estadio II” (si TSNOMO
o TANOMO), “Estadio IlI” (si T1-4N1MO o T1-4N2M0), “Estadio IV” (si T1-4N0O-2M1).

Fecha fin de seguimiento: Variable continua temporal. Recogida en formato
dd/mm/aaaa. Se define como la ultima visita médica realizada en nuestro centro o la

fecha de fallecimiento.

Motivo fin de seguimiento: Variable categorica. Incluye las categorias “fin periodo de
estudio” (si la ultima visita se ha producido al menos 6 meses antes de iniciar la recogida
de datos y no hay constancia del fallecimiento del paciente), “pérdida de seguimiento”
(si la ultima visita se ha producido mas de 6 meses antes de la recogida de datos y no
hay constancia del fallecimiento del paciente), “muerte por enfermedad neoplasica” (si
hay constancia del fallecimiento del paciente y consta que éste es secundario a la
enfermedad tumoral o si no consta el motivo del fallecimiento), “muerte por otras causas”
(si hay constancia del fallecimiento del paciente y consta como causa un motivo distinto

a la enfermedad neoplasica).

Estudio genético: variable categérica. Se define como la presencia de mutaciones o
inestabilidad de microsatélites que indican que el paciente padece Sindrome de Lynch
(cancer hereditario no polipésico) o Poliposis Adenomatosa Familiar. Incluye las
categorias “Sindrome de Lynch” (si analisis inmunohistoquimico con pérdida de MLH1
y PMS2 junto con analisis BRAF negativo o analisis inmunohistoquimico con pérdida de
otras proteinas MMR y mutacion detectada en MSH2, MSH6, PMS2 o EPCAM), “no
Sindrome de Lynch” (si estudio genético realizado negativo o Sindrome Lynch-like o
CCR familiar tipo X en el que se cumplen criterios Amsterdam | pero no hay inestabilidad
de microsatélites, IHQ normal y ausencia de mutaciones en genes reparadores),
“Poliposis Adenomatosa Familiar” (si gen APC mutado), “cancer esporadico” (si no se

ha realizado ningun estudio genético).
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Tratamiento recibido: variable categdrica. Definido en funcién del tratamiento que
recibe el paciente tras el diagnéstico de la neoplasia. Incluye las categorias “curativo”
(si recibe tratamiento quirdrgico, con o sin quimioterapia o radioterapia anterior o
posterior a la cirugia), “paliativo” (si recibe radioterapia o quimiterapia sin tratamiento
quirurgico o si Unicamente recibe tratamiento sintomatico) o “desconocido” (si no hay

acceso a estos datos).

Riesgo elevado de CCR conocido: variable categodrica. Definido ante la presencia de
un factor de riesgo de CCR conocido antes de la colonoscopia (en caso de detectarse
un sindrome hereditario tras el diagnostico del CCR, se recogeria como “ninguno” y se
recogeria en la variable estudio genético). Incluye como categorias: “sindrome de

Lynch”, “poliposis adenomatosa familiar’, “colitis ulcerosa” “enfermedad de Crohn

” [ T]

coldnica”, “otros sd hereditarios”, “ninguno”.

De los procedimientos endoscépicos

Fecha del procedimiento: Variable continua temporal. Recogida en formato

dd/mm/aaaa.

Indicacion: variable categérica. Incluye las categorias “cribado” (exploracién realizada
en el contexto del programa de cribado del cancer colorrectal), “seguimiento lesiones
previas” (exploracion realizada para seguimiento de polipectomias previas),

“sintomatica” (exploracién realizada por sintomas)

Operador: Variable categérica. Se recogieron los operadores de cada exploracion. En
caso de ser realizadas por residentes (aparecera el nombre del residente junto al Dr

Pérez-Miranda) consta como “residente”.

Intubacion cecal: Variable categorica. En caso de que conste en el informe la
identificacion de la valvula, acceso al ileon, identificacion del orificio apendicular o se
especifique que se trata de una colonoscopia completa. Incluye las categorias “si”, “no
por dificultad técnica” (si especifica que no se alcanza el polo cecal por formacion de
bucle, asa intestinal fija), “no por estenosis” (si especifica que no se alcanza el polo
cecal por una estrechez que impide progresar el colonoscopio), “no por complicaciones”
(si especifica que no se alcanza el polo cecal por vomitos, perforacion, intolerancia a la
sedacion...) “no por ser una rectosigmoidoscopia programada” (exploracion en la que
no se pretende alcanzar el ciego) o “no especificado” (si no consta nada de lo

anteriormente descrito).
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Grado de limpieza: variable categdrica. En funcién de la limpieza coldnica descrita en
el informe. Incluye las categorias “adecuada” (si consta como adecuada en el informe,
si presenta una puntuacién en la escala de Boston de 6 o0 mas puntos con todos los
segmentos alcanzando una puntuacién de 2 o mas puntos, si presenta una puntuacion
en la escala de Harefield de A o B), “inadecuada” (si consta como inadecuada en el
informe, si presenta una puntuacion en la escala de Boston de 5 o menos puntos con
algun segmento alcanzando una puntuacién de 1 o 0 puntos, si presenta una puntuacion
en la escala de Harefield de C o D) y “no recogida” (si no cumple ninguna de las

condiciones anteriores).

Constatacion en diagnostico exploracion incompleta: variable categorica. A recoger
en las exploraciones incompletas o con preparacién inadecuada. Se incluye como “si”
(si consta que la exploraciéon no se ha completado en el campo “Diagnodstico” del
informe). Se incluye como “no” (si no aparece). Se incluye como “no aplicable” si la

exploracién ha sido completa.

Constatacion en diagnoéstico limpieza inadecuada: variable categérica. A recoger en
las exploraciones incompletas o con preparacion inadecuada. Se incluye como “si” (si
consta que la preparacion era insuficiente en el campo “Diagndstico” del informe). Se
incluye como “no” (si no aparece). Se incluye como “no aplicable” si la limpieza era

adecuada.

Constatacion en diagnéstico polipectomia incompleta: variable categdrica. A
recoger en las exploraciones incompletas o con preparacion inadecuada. Se incluye
como “si” (si consta que al menos una polipectomia no ha podido completarse/llevarse
a cabo en el campo “Diagndstico” del informe). Se incluye como “no” (si no aparece). Se

incluye como “no aplicable” si no hay extirpaciones parciales o no realizadas.

Recomendacion seguimiento: variable categérica. A recoger en las exploraciones con
polipectomias. Se incluye como el intervalo recomendado (en meses si consta en el
informe una recomendacion de seguimiento endoscopico). Se incluye como “no” (si no

consta ninguna recomendacion).

De las polipectomias

Tamano: variable continua. Tamarfo de la lesion en mm. En caso de no especificarse,

consigna el tamafo como 0.
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Localizacion: variable categorica. Se define como el segmento de colon en el que esta
localizada la neoplasia. Incluye las categorias, de oral a aboral: “ciego con apéndice”,
“colon ascendente”, “colon transverso”, “colon descendente”, “colon sigmoideo”,

“recto”.

Morfologia: variable categdrica. Se define en funcion del aspecto del pdlipo. Incluye las
categorias sésil (si en el informe de endoscopia se describe como sésil o Is) pediculado
(si en el informe de endoscopia se describe como pediculado o O-lp o O-Isp), plano (si
en el informe de endoscopia se describe como plano 0-lla, 0-11b o 0-lic). Los pélipos de
mas de 20 mm no definidos como sésiles o pediculados seran catalogados como polipos

de extension lateral (LST: laterally spreading tumors).

Histologia: variable categdrica determinada en funcion de la forma y malignidad de la
lesion. Incluye: “pdlipo serrado hiperplasico” (pdlipo epitelial, benigno, sin riesgo de
progresion a carcinoma), “polipo serrado sésil” (sésil, con pliegues engrosados,
benigno), “podlipo serrado con displasia” (pdlipo mixto, adenoma serrado sésil con
displasia citologica), “adenoma serrado” (polipoide, contiene displasia de alto grado y
puede desarrollar adenocarcinoma), “adenoma tubular” (componente tubular >75%),
“adenoma velloso” (componente velloso >75%), “adenoma tubulo-velloso” (si no
cumple ninguna de las dos condiciones previas), “carcinoma intramucoso” (si el tumor
invade la lamina propia sin extenderse a la capa muscular de la mucosa), “carcinoma
invasivo” (si el tumor se extiende mas de la capa submucosa e invade esta capa y las

sucesivas, cruza la capa muscular de la mucosa).

Técnica de polipectomia: Variable categérica. Determinada en funcién de la técnica
de polipectomia descrita en el informe. Incluye las categorias: “"no realizada” (si
especifica que no se ha realizado) “no especificada” (si no consta en el informe la
técnica empleada), “polipectomia con pinza” (si se realizada con pinza de biopsia),
“polipectomia con asa fria” (si se realiza con asa sin conectar a la unidad
electroquirurgica) “polipectomia con asa caliente en un tiempo” (si se realiza con el asa
conectada a la unidad electroquirurgica), “polipectomia con asa caliente fragmentada”
(si se realiza con el asa conectada a la unidad electroquirdrgica en varios fragmentos),
“mucosectomia en un tiempo” (si se realiza con el asa conectada a la unidad
electroquirurgica tras elevar la lesion inyectando alguna substancia en su base),
“mucosectomia en varios tiempos” (si se realiza con el asa conectada a la unidad
electroquirurgica tras elevar la lesién inyectando alguna substancia en su base en varios

fragmentos).
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Reseccion completa: Variable categdrica. Se asume como “si” salvo que conste

especificamente en el texto del informe que la reseccidon ha sido incompleta, “no”.

Marcaje con tinta: Variable categorica. Incluye 3 categorias: “no precisa” (todos
aquellos polipos <20 mm y aquellos que estén en localizaciones facilmente identificables
como el ciego, valvula ileocecal y el recto), “realizada” (si se marca en al menos un punto
cercano al polipo con tinta china) y “no realizada” (si no consta su realizacion en el

informe).

Identificacion cicatriz/restos: Variable categoérica. A recoger en aquellos pacientes en
los que en colonoscopias anteriores se extirparon polipos >10 mm. Incluye 3 categorias:
“no identificada” (no consta en el informe que se lograra identificar la zona de la
polipectomia), “identificada sin restos” (si se logra identificar la zona por observarse un
tatuaje previo, la cicatriz de la polipectomia o es una zona facilmente delimitable como
el ciego, la valvula ileocecal o el recto) e “identificada con restos” (si se observan

remanentes adenomatosos en la zona de la polipectomia previa).
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ANEXO IV. HOJA DE RECOGIDA DE DATOS (HRD)

HOJA DE RECOGIDA DE DATOS.

N° PACIENTE: )
VARIABLES DEMOGRAFICAS

ITEM

VARIABLE

FORMATO

RESPUEST
A

FECHA DE NACIMIENTO

dd/mm/aaaa

FECHA DIAGNOSTICO

dd/mm/aaaa

1
2
3

SEXO

Hombre

Mujer

LOCALIZACION

Ciego con apéndice

Colon ascendente

Colon transverso

Colon descendente

Colon sigmoideo

Recto

TAMANO

mm

0

GRADO

GX

G1

G2

G3

G4

EXTENSION LOCAL (T)

Tx

T0

T1

T2

T3

T4a

T4b

EXTENSION NODAL (N)

Nx

NO

N1

N2

EXTENSION METASTASICA
(M)

Mx

MO

M1

10

TRATAMIENTO RECIBIDO

Endoscopico

Curativo (cirugia con/sin QT o RT)

Paliativo (QT con/sin RT o
sintomatico)

Desconocido

11

FECHA FIN DE SEGUIMIENTO

dd/mm/aaaa

12

MOTIVO FIN DE
SEGUIMIENTO

Fin periodo de estudio

Pérdida de seguimiento
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Muerte por enfermedad
neoplasica

Muerte por otras causas

13

RIESGO DE CCR ELEVADO

Sindrome de Lynch

Poliposis adenomatosa familiar

Otros sindromes hereditarios

Colitis ulcerosa

Enfermedad de Crohn colénico

Ninguno

14

INDICACION DE LA
COLONOSCOPIA QUE
DIAGNOSTICA EL TUMOR

Cribado

Seguimiento lesiones previas

Sintomatica
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VARIABLES DE LOS PROCEDIMIENTOS ENDOSCOPICOS PREVIOS (NO METER EL QUE

DIAGNOSTICA EL TUMOR)
ITEM | VARIABLE FORMATO RESPUESTA
1 FECHA DEL PROCEDIMIENTO dd/mm/aaaa
2 INDICACION Cribado
Seguimiento de lesiones
previas
Sintomatica
3 OPERADOR Nombre (si aparecen 2:
-XXXXX+ Pérez-
Miranda:’Residente”
XXXXX+HYYYYY: "YYYY+R”
4 INTUBACION CECAL Si
No por dificultad técnica
No por estenosis
No por complicaciones
No por ser una
rectosigmoidoscopia
programada
No especificado
4b DOCUMENTACION GRAFICA Si (foto de apéndice, ileon o
INTUBACION CECAL valvula)
No
5 GRADO DE LIMPIEZA Adecuada
Inadecuada
No recogida
6 ADENOMAS O LESIONES Ciego
SERRADAS <10 mm EXTIRPADOS
(nimero) Colon ascendente
Colon transverso
Colon descendente
Sigma
Recto
7 CONSTATACION EN DX Si
EXPLORACION INCOMPLETA
No
No aplicable
8 CONSTATACION EN DX LIMPIEZA | Si
INADECUADA
No
No aplicable
9 CONSTATACION EN DX Si
POLIPECTOMIA INCOMPLETA O
NO REALIZADA No
No aplicable
10 RECOMENDACION SEGUIMIENTO | Especificar intervalo
EN INFORME (meses)
No consta (0 en base de
datos)
Se recomienda cesar
seguimiento (121)

40



Recomienda sin fecha
concreta (122)

11

IDENTIFICACION CICACTRIZ/
RESTOS

No identificada

Identificada sin restos

Identificada con restos

No polipectomias previas
>20mm
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VARIABLES DE LAS POLIPECTOMIAS>10mm

ITEM

VARIABLE

FORMATO

RESPUESTA

0

FECHA DEL
PROCEDIMIENTO

dd/mm/aaaa

1

TAMANO

mm

0 (si no especificado pero >10mm)

LOCALIZACION

Ciego con apéndice

Colon ascendente

Colon transverso

Colon descendente

Colon sigmoideo

Recto

MORFOLOGIA

HISTOLOGIA

Carcinoma intramucoso

Carcinoma invasivo

Adenoma tubular DBG

Adenoma tubular DAG

Adenoma tubulovelloso DBG

Adenoma tubulovelloso DAG

Adenoma velloso DBG

Adenoma velloso DAG

Pdlipo hiperplasico

Adenoma serrado tradicional

Pdlipo serrado sésil

Otros (especificar)

TECNICA DE LA
POLIPECTOMIA

No realizada

No especificada

Polipectomia con pinza

Polipectomia con asa fria

Polipectomia con asa caliente en
un tiempo

Polipectomia con asa caliente
fragmentada

Mucosectomia en un tiempo

Mucosectomia en varios tiempos

RESECCION COMPLETA

Si

No

MARCAJE CON TINTA

No necesario (lesién <20 mm)

Realizada

No realizada
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