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PALABRAS CLAVE Resumen

Neoplasia colorrectal; Antecedentes: La presencia de antecedentes familiares implica un riesgo aumentado de pre-
Colonoscopia; sentar colorrectal (CCR), lo que condiciona una estrategia de cribado diferente.

Cribado; El objetivo de este trabajo fue evaluar las lesiones halladas en las colonoscopias de pacientes
Antecedentes que se sometieron a esta exploracion y que tuvieron antecedentes familiares para CCR.
familiares; Material y métodos: Se realizo un estudio retrospectivo incluyendo las colonoscopias conse-
Adenoma cutivas realizadas en un centro de referencia desde abril del 2000 hasta enero del 2012 en

pacientes con antecedentes familiares de CCR. Los hallazgos encontrados en la colonoscopia se
analizaron en funcion del sexo, la edad y la presencia o ausencia de sintomas.

Resultados: Se recogieron datos de 3,792 colonoscopias. La edad media + desviacion estandar
de los pacientes fue de 53.14 & 12.22 afos, siendo el 57,4% mujeres. La colonoscopia fue normal
en el 71.7% de los casos, se detectaron polipos hiperplasicos en el 7.1% y polipos adenomatosos
en el 19.8% (39.4% de ellos, de alto riesgo). La presencia de adenocarcinomas se evidencio6 en el
1.5% de los sujetos. La presencia de polipos y CCR predomina en varones (p=0.001y p=0.027,
respectivamente) y aumentan de forma lineal con la edad. En los pacientes sintomaticos hubo
mayor tasa de deteccion de CCR (p<0.001), mientras que no se observaron diferencias para el
diagnostico de polipos.
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Conclusiones: En el grupo de pacientes con antecedentes familiares de CCR, la edad y el sexo
masculino aumentan el riesgo de presentar CCR o adenomas. La presencia de sintomas se asocia
a mayor riesgo de presentar CCR.

© 2014 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Publicado por Masson Doyma México S.A. Este
es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

Descriptive analysis of endoscopic findings in patients with a family

Background: The presence of a family history implies an increased risk for developing colorectal
The aim of this study was to evaluate lesions found during colonoscopies of patients that had

Material and methods: A retrospective study was conducted that included consecutive colo-
noscopies performed on patients with a family history of CRC at a referral center within the
period from April 2000 to January 2012. The colonoscopic findings were analyzed in relation to

Results: Data from 3,792 colonoscopies were collected. The mean age of the patients was 53.14
years (SD 12.22), and 57.4% were women. Colonoscopy was normal in 71.7% of the cases, with
hyperplastic polyps being detected in 7.1%, and adenomatous polyps in 19.8% (39.4% of them
were high risk). There was a 1.5% presence of adenocarcinomas in the subjects. Polyps and CRC
were predominant in men (P=.001 and P=.027, respectively) and there was a linear increase
with age. Symptomatic patients had a higher CRC detection rate (P<.001), but no differences

Conclusions: Age and male sex increased the risk for presenting with CRC or adenomas in the
group of patients with a family history of CRC, and the presence of symptoms was associated

© 2014 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/
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AeETETE cancer (CRC), and may require a different screening strategy.
a family history of CRC.
sex, age, and the presence or absence of symptoms.
were observed in relation to polyp diagnosis.
with a greater risk for presenting with CRC.
by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

El cancer colorrectal (CCR) es, a nivel mundial, el tercer
tumor mas frecuente en hombres y el segundo en mujeres'.
La incidencia es mayor en hombres que en mujeres a razon
de 1.4:1. Este tumor representa el 8% de la mortalidad global
por cancer, lo que le convierte en la 4.2 causa mas comun
de muerte por cancer?.

En el Area de Salud de Leon se observa unas tasas estan-
darizadas con poblacion mundial, de entre 33.7 y 41.6 para
hombres y 19.8 y 23 por 100,000 habitantes para mujeres.
En esta area sanitaria se ha observado, segun el estudio de
Martin Sanchez et al. un aumento en la tasa de incidencia
desde 1994 hasta 2008°. En los proximos afos, se espera un
aumento de la incidencia, la prevalencia y la mortalidad por
CCR en hombres y su reduccion en mujeres®. Esta tenden-
cia al alza se observa también en otras regiones del mundo®
donde se presuponen similares factores genéticos.

La formas hereditarias de CCR (poliposis colorrectal y sin-
drome de Lynch, principalmente) constituyen el 3% del total
de casos de CCR. Se estima que en la poblacion espaiiola
hasta un 30% de los casos de CCR tienen una agregacion
familiar®. El perfil genético de las formas familiares no esta
bien establecido en el momento actual. Los alelos impli-
cados son mas comunes y tienen una penetrancia menor.

Recientemente, se ha identificado en estudios de asocia-
cion pangendmicos como algunos polimorfismos de un solo
nucleodtido pudieran estar asociados al exceso de riesgo
familiar, lo que permitiria clasificar a los pacientes en sub-
grupos de acuerdo con su riesgo’.

Los familiares de pacientes con CCR tienen un riesgo
aumentado de presentar este tipo de neoplasias, depen-
diendo del grado de parentesco y de la edad de presentacion
del tumor en el familiar afectado®. Recientemente, se ha
publicado por Ng et al.’ un estudio prospectivo en el que los
hermanos de pacientes con CCR tenian un 7,5% de neoplasias
avanzadas frente el 2,9% de los controles. El conocimiento
del riesgo de presentar CCR en los familiares implica una
diferente estrategia de cribado para la deteccion precoz de
las lesiones'®.

Se plantea evaluar los hallazgos en la colonoscopia de
los pacientes con antecedentes familiares (AF) de CCR y
analizar los factores asociados a la presencia de lesiones
neoplasicas.

Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo en el cual se revisaron
las colonoscopias de pacientes ambulantes solicitadas en
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nuestro centro desde abril del afio 2000 hasta enero del
2012, solicitadas en pacientes con AF de CCR. Se incluyd
tanto pacientes a asintomaticos como a pacientes que, ade-
mas de tener AF, presentaban alguna sintomatologia. Se
excluyeron del analisis las exploraciones sucesivas de un
mismo paciente. En el periodo del estudio no habia un pro-
grama de cribado de CCR activo en nuestra area asistencial.
Los pacientes fueron remitidos desde las diferentes consul-
tas de atencion especializada (digestivo, cirugia y medicina
interna principalmente) y desde las consultas de atencién
primaria.

Se analizaron el sexo y la edad de los pacientes (divi-
dida en 3 grupos para el analisis: menor de 40 afos, entre
40-60 anos y mayor de 60 anos). Los pacientes se dividieron
en 2 grupos para el analisis segin la presencia o la ausen-
cia de sintomatologia junto con el AF. Esta division se hizo
para diferenciar a aquellos que acudian para cribado de
los que se acompanaban de sintomas y el AF era un dato
complementario.

En cuanto a los hallazgos patologicos, diferenciamos los
siguientes grupos segun el grado de la lesion encontrada:

1. Pacientes con colonoscopia normal o extirpacion de poli-
pos hiperplasicos.

2. Pacientes con adenomas. En este grupo se incluye a todos
los tipos de adenomas, tamanos y grado de displasia. Se
definié adenoma de alto riesgo como aquellos pacientes
con al menos un poélipo mayor de 1cm, mas de 3 polipos
independientemente del tamano, o al menos un polipo
con displasia de alto grado.

3. Pacientes con histologia de adenocarcinoma microinva-
sor o adenocarcinoma infiltrante.

En el caso de que un paciente presentase varias lesiones
concomitantes, se clasifico dentro del grupo al que perte-
necia la de mayor riesgo.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica de nues-
tro centro de acuerdo con las directrices de la Declaracion
de Helsinki de 1975.

Analisis estadistico

Las variables recogidas se introdujeron en una base de datos
(Tipo Microsoft Access) elaborada para este objetivo y ana-
lizadas mediante un paquete estadistico (SPSS v. 11.0 para
MacOS X). Las variables cuantitativas se expresan como
media + desviacion estandar y las variables categoricas se
expresan como recuento (porcentaje).

Para comparar variables categoricas se utilizo el test de
la chi al cuadrado. Para analizar variables cuantitativas se
utilizo el test de la t de Student. Para comprobar la tenden-
cia lineal se utilizo el test de la chi al cuadrado de tendencia
lineal, calculandose las odds ratio (OR) correspondientes en
el caso de ser posible. Se consideraron como valores esta-
disticamente significativos aquellos con p-valor < 0,05.

Resultados

Se recogieron datos de 4,408 colonoscopias, siendo ana-
lizados finalmente 3,792 pacientes, tras descartar las
exploraciones sucesivas de un mismo paciente. La evolucion
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Figura1 Evolucion del niUmero de colonoscopia solicitadas en
pacientes con antecedentes familiares de CCR.

en el tiempo del nimero de colonoscopias realizadas por cri-
bado a familiares con o sin sintomas se muestra en la figura 1.
Se observa un crecimiento lineal del nimero de colonosco-
pias solicitadas bajo esta indicacion en los Gltimos anos. En
la figura 2 se recogen los porcentajes de las colonoscopias
normales (incluyéndose en este grupo los polipos hiperplasi-
cos), el hallazgo de polipos adenomatosos y tumores durante
este mismo periodo.

La edad media de los pacientes fue de 53.14 + 12.22
anos, siendo el 57.4% mujeres. La colonoscopia fue incom-
pleta en el 3.11% (118/3,792) de los casos. Se encontraron
hallazgos patologicos en el 28.3% de los pacientes, de
manera global. Los hallazgos observados en la colonoscopia
fueron: normal en 2,717 sujetos (71.7%), polipos hiperpla-
sicos en 269 (7.1%) y polipos adenomatosos en 749 (19.8%).
De los pdlipos adenomatosos, resultaron ser de alto riesgo
295/749 (39,4% del total de adenomas). Se detectd ade-
nocarcinoma en 57 pacientes, que representan el 1.5% del
total.

Los hallazgos encontrados segun la presencia o ausen-
cia de sintomas se muestran en la tabla 1. Los grupos no
son comparables en edad, siendo el grupo de pacientes sin-
tomaticos el que presenta una edad mayor. El grupo de
pacientes sintomaticos presentd un mayor nimero de tumo-
res, no existiendo diferencias en cuanto a la presencia de
polipos en ambos grupos. En los pacientes sintomaticos con
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Figura 2 Correlacion entre las endoscopias realizadas y el
hallazgo de patologia a lo largo del periodo estudiado divididos
en colonoscopias normales o con polipos hiperplasicos, polipos
adenomatosos y cancer colorrectal.
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Tabla 1 Caracteristicas de los grupos y hallazgos de la colonoscopia segln la existencia de sintomas o no
AF asintomaticosn = 3081 AF con sintomasn =711 p-valor
Sexo (femenino) 1,754 (56.9%) 423 (59.5%) 0.213

Edad (media + DE) 52.8 £ 11.9

< 40 anos 420 (13.6%)

40-60 anos 1,843 (59.8%)

> 60 anos 818 (26.5%)
Adenocarcinoma 29/2,498 (1.2%)
Adenomas 613/3,052 (20.1%)

Adenomasde alto riesgo 238/613 (38.8%)

54.6 £ 13.55 0.02

101 (14.2%) < 0.001
354 (49.8%)

256 (36%)

28/575 (4.9%) < 0.001
136/683 (19.9%) 0.919
57/136 (41.9%) 0.505

AF asintomaticos: pacientes con antecedentes familiares sin sintomas; AF con sintomas: pacientes con antecedentes familiares con

sintomas.

adenocarcinoma se encontré que 19 (67.9%) tenian rectorra-
gia, 4 (14.2%) anemia o ferropenia, 3 (10.7%) alteracion en
el habito intestinal y 2 (7.1%) sindrome general.

En la tabla 2 se muestra la patologia encontrada segln
los grupos de edad y segln la presencia o ausencia de sin-
tomas. El grupo < 40 afos presento 6/36 (16.7%) (OR = 1)
adenomas de alto riesgo del total de adenomas (AF asinto-
maticos: 3/32 [9.4%]; AF con sintomas 3/4 [75%]); el grupo
40-50 anos, 153/415 (36.9%) (OR = 2.92) (AF asintomaticos:
131/354 [37%]; AF con sintomas: 22/346 [6.4%]), y el de
mayores de 60 anos 136/298 (45,6%) (OR = 4.2) (AF asin-
tomaticos: 104/802 [12.9%]; AF con sintomas: 32/71 [45%]),
siendo la tendencia lineal estadisticamente significativa del
total y para el grupo de AF asintomaticos (p <0.001), pero
no en el grupo de AF con sintomas (p = 0.77).

En la tabla 3 se muestran los hallazgos de la endosco-
pia segln el sexo del paciente. La patologia predomina en
varones a expensas de polipos y adenocarcinomas, mientras
que para los polipos de alto grado no se alcanzé significacion
estadistica.

Discusion

El nimero de colonoscopias llevadas a cabo en pacientes
con AF de CCR ha sufrido un incremento importante en los

Ultimos anos. Nuestros datos encuentran una exploracion
patologica en un 28.3% de los pacientes, dentro de los cuales
se diagnosticaron un 19.8% de adenomas y un 1.5% de adeno-
carcinomas. La presencia de ambas lesiones predomina en el
sexo masculino y aumenta con la edad, siendo excepcional
encontrar lesiones en pacientes asintomaticos por debajo de
40 anos.

A pesar de nuestros resultados, debemos de tener en
cuenta una serie de limitaciones sobre la metodologia del
estudio. En primer lugar se trata de un estudio retrospectivo
que parte de datos informatizados donde al incluir pacien-
tes sintomaticos se puede haber obviado la existencia de AF,
incurriendo en un sesgo de seleccion. También constituye un
sesgo de seleccion el hecho de que no especifiquemos los sin-
tomas que tienen los pacientes pudiendo influir en el tipo de
lesién encontrada.

En segundo lugar, al no disponer de registro informa-
tico de las exploraciones previas al ano 2000, no conocemos
cuantos pacientes se habrian realizado exploraciones pre-
vias ni en que intervalo, lo cual puede sesgar los resultados
obtenidos. En cuanto a la caracterizacion de los casos indice,
el grado de parentesco del familiar afectado y la edad no se
recogen en la base de datos, por lo que este estudio no es
valido para analizar el riesgo que confiere el parentesco.

El riesgo de desarrollar CCR en familiares de primer
grado se ha valorado en numerosos estudios y metaanalisis,

Tabla 2 Hallazgos segun la distribucion de la edad y la presencia de sintomas
Grupo de edad Adenocarcinoma Pdlipos adenomatosos Colono
normal

AF AF +sint Total AF AF +sint. Total

< 40 afos 0/388 1/97 1/485 32/420 4/100 36/520 484/521
(0%) (1%) (0.2%) (7.6%) (4%) (6.9%) (92.9%)
OR: - OR: 1 OR:1 OR: 1 OR: 1 OR: 1 OR: 1

40-60 aios 13/1,489 8/293 21/1,761 354/1476 61/346 415/2176 1,761/2,197
(0.9%) (2.7%) (1.2%) (24%) (17.6%) (19.1%) (80.2%)
OR: - OR: 2.69 OR: 5.77 OR: 2.91 OR: 5.14 OR: 3.17 OR: 3.24

> 60 afos 16/591 19/185 35/776 227/802 71/237 298/1,039 741/1,074
(2.7%) (10.3%) (4.5%) (28.3%) (30%) (28.7%) (69%)
OR: - OR: 10.99 OR: 22.86 OR: 4.79 OR: 10.27 OR: 5.41 OR: 5.88

Tendencia lineal ~ 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

(p-valor)

AF: pacientes con antecedentes familiares sin sintomas; AF+ sint.: pacientes con antecedentes familiares con sintomas.
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Tabla 3  Patologia segun el sexo
Hombres (n=1,615) Mujeres (n=2,177) p-valor
Adenocarcinoma 31 (2.6%) 26 (1.4%) 0.027
Adenomas 417 (26.3%) 332 (15.4%) 0.001
Adenomas de alto riesgo 175/417 (42%) 120/332 (36.1%) 0.105

estimandose entre el doble y el triple del riesgo en la pobla-
cion general''. Este riesgo aumenta cuanto menor es la
edad del familiar afectado, asi como cuando hay 2 o mas
familiares de primer grado diagnosticados de esta pato-
logia. Baglietto et al.® describen que el riesgo también
parece depender del parentesco, el familiar tiene mas riesgo
cuando tiene un hermano afectado (RR: 3.47, IC del 95%
[2.24-5.4]) que cuando son los progenitores (RR: 2.05, IC
del 95% [1.63-2.09]).

Strul et al."> encontraron en la poblacién de riesgo medio
un 2.6% de CCR en pacientes de 76-80 anos, un 1.2% en
pacientes de 50 a 75 afnos y ningln caso en pacientes de
40 a 49 anos. El riesgo de CCR aumenta no solo con la edad,
sino que también lo hace con la historia familiar de CCR; asi,
para pacientes > 75 anos el riesgo de CCR es del 2.5% en la
poblacion general, un 4.7% con un familiar de primer grado
y un 9.6% si los familiares son 2 o mas'>. Nuestro estudio
muestra una probabilidad del 0.2% en pacientes <40 anos,
igualandose con los datos publicados a medida que avanza
la edad (4.5% en > 60 anos).

La prevalencia de adenomas en pacientes con AF de pri-
mer grado es mayor que para la poblacion general OR 1.7
(IC del 95%, 1.4-3.5) y se incrementa con la edad (OR 0.06
[IC del 95%, 0.04-0.08] a los 35 afos; OR 0.19 [IC del 95%,
0.15-0.23] a los 55 afos y OR 0.44 [IC del 95%, 0.35-0.56]
a los 75 afos)™. Strul et al."? encontraron una prevalen-
cia de adenoma avanzado del 2% en pacientes de 40-49
anos, del 5.5% en pacientes de 50-75 anos y del 11.7%
en pacientes de 76 a 80 afnos, en poblacion sin AF. Gupta
et al.” analizan la prevalencia de adenomas en familia-
res de primer grado con edades comprendidas entre los 40
y los 49 anos, obteniendo una mayor prevalencia de ade-
nomas en el grupo de historia familiar (26.7% vs. 13.5%;
p=0.002), sin diferencias estadisticamente significativas
para adenomas avanzados. En nuestra cohorte de pacientes
solo 6 pacientes menores de 40 anos presentaron adenoma
avanzado, constituyendo un 2% de los adenomas encontra-
dos en ese grupo de edad, observando también como la
prevalencia de adenomas de alto riesgo aumenta con la
edad.

En cuanto a la presencia o ausencia de sintomas, nuestros
resultados determinan que pacientes sintomaticos tienen
una mayor incidencia de CCR sin diferencias en cuanto a
la aparicion de pélipos. Una revision sistematica'® reciente
concluye que solo el sangrado y la pérdida de peso se aso-
cian a la presencia de CCR, aunque con bajo poder predictivo
(AUC0.66y 0.67, respectivamente), no encontrando eviden-
cia de que la alteracion del habito intestinal, la diarrea, el
estrefiimiento y el dolor abdominal estén asociados a esta
neoplasia. Ninguno de los sintomas analizados mostro aso-
ciacion con la presencia de poélipos. En nuestro estudio, el
sintoma mas prevalente de los pacientes diagnosticados de
CCR fue la rectorragia (67.9%).

El cancer colorrectal es un problema prevalente en
nuestra sociedad. Conocer la prevalencia de lesiones que
presentan los pacientes con AF de colon en nuestro medio es
necesario para un adecuado cumplimiento y adaptacion de
las guia a nuestro medio'”'¢. El nimero de colonoscopias de
cribado ha aumentado en nuestra unidad en la Gltima década
(actualmente supone un 20% del trabajo realizado en nues-
tra unidad). Un adecuado cumplimiento de la guias de CCR
es fundamental para la adecuacion de los recursos, maxime
cuando un 17%' de las colonoscopias bajo esta indicacidn
no estan bien indicadas segln los criterios EPAGE 1120,

En conclusion, en pacientes con AF de CCR, la edad
aumenta el riesgo de presentar CCR o adenomas, tanto en
pacientes asintomaticos como en aquellos con sintomas,
siendo mas prevalentes en el sexo masculino. Estos hallazgos
avalan la implementacion de un programa de cribado en esta
poblacion de alto riesgo adecuando los medios y los crite-
rios marcados por las guias vigentes. A pesar de los avances
publicados, hacen falta estudios prospectivos encaminados
a determinar aquellos familiares con mayor riesgo.
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