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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Introduccién: el cribado poblacional de céncer colorrectal (CCR) basado en la deteccién de
Recibido el 18 de junio de 2008 sangre oculta en heces se ha demostrado efectivo en disminuir la mortalidad por esta
Aceptado el 6 de octubre de 2008 enfermedad, si bien es importante encontrar los métodos adecuados para obtener una
on-line el 6 de febrero de 2009 participacién suficiente. El objetivo del estudio fue analizar los resultados clinicos de un
Palabras clave: programa piloto de cribado de CCR y las causas de rechazo. También se realizé el
Cribado de cancer colorectal seguimiento de los casos falsos positivos a los 5 afios.

Diagnéstico precoz Pacientes y método: se disefid un estudio de corte transversal en una poblacién diana de
Sangre oculta en heces 2.105 personas de 50 a 74 afios atendidas en un centro de asistencia primaria. La prueba de

cribado fue un método inmunoldgico, que se remitié al domicilio de la poblacién diana.
Resultados: la participacién fue del 46,6%, el porcentaje de positividad de la prueba fue del
11,7% y la aceptacién de la colonoscopia fue del 79,3%. Se diagnosticé en total a 32
pacientes con adenomas >0,4cm y a 8 con CCR.
Conclusiones: los resultados obtenidos en nuestro estudio, tanto en participacién como el
seguimiento a los 5 afios, permiten creer en la factibilidad de un programa de cribado
poblacional de la neoplasia colorrectal en nuestro pais.
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Results of a study on populational colorectal cancer screening

ABSTRACT

Keywords: Introduction: As colorectal cancer (CRC) screening based on occult blood detection has been
Colorectal cancer screening shown to be effective in reducing mortality due to this disease, it is now important to decide
Early detection on the best methods to obtain the maximum numbers of participants. The aim of the study
Faecal occult blood was to analyse the results from a pilot CRC screening programme in a general population

sample in Barcelona. A follow-up of false positive cases was made after five years.
Patients and method: A cross section of the population aged 50-74 years in one primary
health care centre was studied. The screening test consisted of an immunological method
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for the detection of faecal occult blood which was sent to the homes of the target

population.

Results: Participation was 46.6%, 11.7% of the tests were positive, and 79.3% agreed to have a
colonoscopy. Eight adenocarcinomas and 32 patients with adenomas >0.4cm were

diagnosed.

Conclusions: The results obtained on the initial participation and the follow-up at five years
suggest the viability of a CCR screening programme in our country.

© 2008 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El cancer colorrectal (CCR) es una enfermedad que, por sus
caracteristicas biolégicas y de impacto socioeconémico,
cumple perfectamente las condiciones para ser objeto de
cribado. La alta prevalencia de este tipo de tumor y la
existencia de su precursor, el adenoma —cuyo diagnéstico y
tratamiento (polipectomia endoscépica) puede alterar la
historia natural de la enfermedad y mejorar su prondstico—,
justifican ampliamente los esfuerzos en la implantacién de
los programas de cribado poblacional®.

En la actualidad, la utilidad del cribado en la poblacién
mayor de 50 aflos y con riesgo medio de padecer CCR estd
fuera de toda duda, debido a la evidencia cientifica aportada
tanto por los estudios prospectivos aleatorizados®>™ como por
los de casos y controles®. El nivel de evidencia cientifica tipo
A®, alcanzado con los resultados de los distintos estudios
controlados, ha determinado su progresiva recomendacién
por la mayoria de las sociedades cientificas’ %

Por otra parte, también se dispone de estudios que analizaron
la relacién coste-efectividad de los programas de cribado de CCR.
En ellos se ha demostrado un claro beneficio asumiendo un coste
de 10.000-25.000 délares por afio de vida ganado®>**. Ademas, se
han puesto de manifiesto otros beneficios después de la
implantaciéon de programas de cribado de CCR, que incluyen
no solo el diagnéstico precoz del CCR (prevencién secundaria),
sino también la disminucién de la incidencia de la enfermedad
(prevencién primaria), la cual segin el método de cribado puede
oscilar entre el 20" y el 58%°. Es por ello que el prestigioso
National Polip Study Group ha estimado que, después de un
programa de cribado y de un control endoscdpico adecuado,
podria llegar a evitarse hasta el 90% de los casos de CCRY.

Mientras en Estados Unidos el 46% de las personas mayores
de 50 afios estan incluidas en algin programa de cribado para
el CCR con un adecuado seguimiento’®, en Espafia la practica
de cribar por CCR a la poblacién en riesgo medio es muy
escasa y se limita a estudios y programas piloto con
estrategias diversas’®?. En este sentido, nuestro grupo
publicé los resultados correspondientes a un estudio pros-
pectivo y aleatorizado con el objetivo de demostrar que era
posible conseguir una mayor participacién en un programa de
cribado de CCR segun la estrategia de invitacién a la que era
sometida la poblacién diana®.

El objetivo del trabajo actual es presentar los resultados
clinicos obtenidos a partir de la poblacién participante en el
mencionado estudio, incluyendo el seguimiento de los falsos
positivos a los 5 afios. También se presentan los resultados de
una encuesta telefénica sobre las causas de no participar en
el cribado.

Pacientes y método

El disefio del estudio fue un corte transversal que se llevé a
cabo en el ambito del Hospital Universitario del Mar. El
periodo de reclutamiento fue entre octubre de 1998 y enero de
1999. Se escogid para este estudio a la poblacién pertene-
ciente a un centro de asistencia primaria de Barcelona. Como
Unico criterio de inclusién, se establecié la edad comprendida
entre 50 y 74 anos.

La poblacién diana fue de 2.105 personas. Se excluyé a 79
personas por antecedentes personales de CCR o errores de
censo.

La prueba de cribado consistié en la utilizacién del Hexagon
Obti Test®, un método inmunolégico para la deteccién de
sangre oculta en heces que se ha utilizado en otros estudios
de este tipo como alternativa a los métodos quimicos
tradicionales®®?°. Este método, basado en la deteccién
de la hemoglobina humana, no precisa dieta previa y es
especifico para la deteccién de la sangre de origen colorrec-
tal®’. La prueba se realiz6 en 2 dias consecutivos®. Las
muestras recogidas por cada paciente tenian que ser entre-
gadas en el centro de asistencia primaria del que dependian
los participantes.

La poblacién diana recibié en su domicilo una carta de
invitacién al estudio, asi como la prueba de cribado junto con
la informacién necesaria. Asimismo se les remitié un
cuestionario autoaplicable para obtener informacién sobre
sintomas colorrectales en los Gltimos 12 meses. A los 15 dias,
se realizé una llamada telefénica de refuerzo a los que no
habian respondido.

A los no participantes se les efectué una encuesta tele-
fénica para conocer las posibles causas de que rechazaran
participar en el estudio. Las respuestas abiertas se englobaron
en uno de los siguientes apartados:

1. No me interesa conocer mas datos sobre mi salud.

2. Imposibilidad de realizar la prueba por parte del invitado.
En este apartado se agruparon las respuestas de personas
que habian manifestado dicha imposibilidad por diversas
causas como enfermedad grave o limitante, problemas
personales que no deseaban justificar, ausencia temporal
por viaje, no comprender las caracteristicas del estudio y/o
las instrucciones, y otras respuestas cuyo sentido general
permitia englobarlas en este apartado.

3. Conocimiento previo de la existencia de la sintomatologia
y control médico adecuado ya en curso.

Las personas en que se detectd presencia de sangre oculta
en heces fueron citadas para visita médica y a todos se
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recomend¢ la realizacién de una colonoscopia completa con
sedacidn. La deteccién de cualquier afeccidn puso en marcha
los mecanismos terapéuticos adecuados a cada caso segin
protocolo asistencial de la Unidad de Cirugia Colorrectal del
Hospital del Mar. La estadificaciéon de los CCR detectados se

Resultados

Resultado de participacién y hallazgos clinicos

presentan con la clasificacién TNM>',

A los pacientes cuyo test de sangre oculta en heces
fue positivo y no se hallé una causa en la colonoscopia
efectuada, se los consideré falsos positivos y se les propuso
una nueva colonoscopia para control a los 5 afios. Al igual
que en estudios previos, se considerd que, para atribuir
el origen de la sangre oculta en heces a un podlipo, éste
debia medir mas de 0,4cm®2. Se dio consideracién de
verdaderos positivos a estos casos y aquellos en que se
diagnosticé un CCR.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica Clinica del
Hospital Universitari del Mar.

El total de poblacién participante fue de 945 de las 2.026 personas
que se incluyé en el estudio, lo que supuso una participacion del
46,6% (fig. 1), y de ellos 881 (93,2%) lo hicieron en primera
convocatoria y 64 (6,8%), tras una llamada telefénica de refuerzo.

Las personas que participaron declararon, en un 23,4%,
haber observado en alguna ocasién sangre en las heces, un
44.5% habia padecido hemorroides, un 11,3% tuvo fisuras
anales y un 3,5% aprecié emisién de mucosidad.

En 111 (11,7%) de los 945 casos, la prueba de cribado fue
positiva para sangre oculta en heces. Se recomendé a todos
ellos la practica de una colonoscopia, y 23 la rechazaron. El
indice de aceptacién de la colonoscopia fue del 79,3%.

(n = 2.105)

personas ambos sexos
edad: 50-74 afos

Exclusiones
n=79

Poblacion diana
n=2.026

No participantes
n=1.081

Pruebas de cribado efectuadas

n =945

n=111

Prueba positiva

Prueba negativa
n =834

Rechazo colonoscopia
n=23

Notificacion por carta

n =288

Colonoscopias

Patologia neoplasica Sin patologia neoplasica
verdadero positivo falso positivo
n =40 n =48
CCR:n=8 Seguimiento
Adenomas: n = 32 alos 5 afnos

Muertes no relacionadas: n =3

No localizados: n = 6

Rechazo colonoscopia Colonoscopia
n=18 n=21
[
I 1
CCR:n=0 Colonoscopia normal

Adenomas: n =6 n=15

Figura 1 - Diagrama de actuacion en el programa de cribado de cancer colorrectal y resultados.
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De las 88 colonoscopias realizadas, 87 (98,9%) fueron
completas y sélo en 1 caso fue incompleta y se tuvo que
realizar un estudio con enema opaco a baja replecién.

En 32 personas se detectaron uno o mas pélipos >0,4cm. El
numero total de pdlipos detectados en los 32 pacientes fue 90,
de manera que el nimero de lesiones por paciente oscilé de 1
a 14. En todos ellos se realizé una polipectomia endoscépica.

Ocho pacientes fueron diagnosticados de adenocarcinoma
colorrectal, lo que supone el 9,1% de las colonoscopias
efectuadas y el 8,5%. de los participantes en el estudio. Los
tratamientos practicados a estos pacientes y el resultado
histopatolégico fueron: 3 polipectomias endoscépicas (pTis
PNO pMO), 2 sigmoidectomias (pT1 pNO pMO y pT2 pNO pMO), 2
hemicolectomias derechas (pT1 pNO pMO en ambos casos) y 1
hemicolectomia derecha ampliada con una hepatectomia
derecha asociada por metdstasis hepdticas sincrénicas (pT3
PN2 pM1). No hubo complicaciones postoperatorias resefia-
bles en ningin caso y los pacientes fueron dados de alta con
los controles adecuados a su estadificacién patolégica.

Resultados de la encuesta telefonica sobre causas de no
participar

Se efectuaron las llamadas a las 1.081 (53%) personas que no
habian participado, (40% varones y 60% mujeres). No partici-
paron un 51% de los varones y un 55% de las mujeres. Segin
edad, no participaron un 54% del grupo de 50-64 afios y un
52% del grupo de 65-74 afios. Fue imposible el contacto con
476 (44%) casos, después de realizar la llamada en dos
ocasiones en distintas franjas horarias de previsible estancia
domiciliaria.

Se localizé6 a 605 personas (el 56% del total), cuyas
respuestas fueron englobadas en alguno de los apartados
previstos en «Pacientes y método». Los resultados hallados se
expresan en la tabla 1.

Seguimiento de los falsos positivos a los 5 arios

A los 5 afios se intentd contactar con las 48 personas que
habian resultado ser falsos positivos tanto para la neoplasia
colorrectal como para otra enfermedad que justificara la
presencia de sangre en heces.

En 3 casos la persona habia fallecido por causas no
relacionadas con el CCR. En 6 casos no se pudo localizar al
individuo y 18 no aceptaron repetir la colonoscopia. De las 21
personas que aceptaron una nueva colonoscopia, en 15 volvié
a ser normal y en 6 se extirparon adenomas entre 0,2 y 1cm.
No se detect6 ninglin caso de CCR.

Tabla 1 - Resultados de la encuesta sobre causas de no
participar

n (%)
Total de no participantes 1.081
Total de encuestas efectuadas 605 (100)
No me interesa la prueba 361 (59,7)
Imposibilidad de realizar la prueba 233 (38,5)
Bajo control médico activo 11 (1,8)

Discusion

El primer punto que debe cumplir un programa de cribado
para que sea efectivo en sus objetivos es alcanzar unos
indices de participacién adecuados. Se ha defendido que son
necesarias cifras de participacién superiores al 50% para
alcanzar una reduccién en la mortalidad secundaria a CCR*.
Hay evidentes diferencias entre las cifras de participacién en
los programas de cribado que dependen no sélo del pais
donde se desarrollan, sino también de la prueba de cribado, el
grado de conocimiento previo de la poblacién y de la
estrategia utilizada®®.

En nuestro pais son bien conocidos y aceptados los cribados
para el cancer de cérvix y de mama®. Ello sin duda esta
motivado por el hecho de que las autoridades sanitarias y los
profesionales durante afios han elaborado programas y
disefiado estrategias que facilitan tanto la realizacién del
cribado de estas enfermedades como el conocimiento y
trascendencia que ello tiene para la poblacién general. Sin
embargo, no ha sucedido lo mismo hasta ahora con el CCR, lo
que supone un primer obsticulo a salvar para cualquier
programa de este tipo que quiera ponerse en marcha.

En nuestro estudio, la participacién obtenida fue del 46,6%,
cifra que pensamos es esperanzadora si tenemos en cuenta la
ya mencionada falta de conocimiento previo del diagnéstico
precoz de la neoplasia colorrectal. Ademas, hemos de tener
en cuenta que no tenemos demasiadas referencias anteriores
por la falta de programas de cribado de céncer colorrectal en
nuestro pais®. Ultimamente se han publicado los resultados
preliminares del programa piloto realizado en el area de
L'Hospitalet de Llobregat y llevado a cabo por el Institut Catala
d’Oncologia. Su participacién fue del 17,2% en la primera
ronda y del 22,3% en la segunda®.

Esta disparidad de cifras es demostrativa tanto de los
multiples factores que pueden condicionar la participacién en
estos cribados como de la posibilidad de intervenir en ella. De
hecho, en la mayoria de los estudios en que se han practicado
intervenciones para aumentar la participacién, se ha obteni-
do un resultado positivo independientemente del método
elegido, y es constante que la simple publicidad y conocer las
ventajas del método pueden incrementar la participacién,
como se ha visto comparando la participacién en grupos con
y sin envio por correo de folletos informativos®®. Asimismo,
conocer la participacién es imprescindible para la previsién
del nimero de colonoscopias a realizar y comprobar si el
sistema sanitario puede asumirlas adecuadamente.

Pensamos que es también importante valorar las causas de
no participar en el cribado para poder corregirlas en lo
posible. Al interpretar los resultados obtenidos, observamos
un alto porcentaje de casos en que fue imposible contactar
telefénicamente con la persona invitada (44%). Cuando se
envia una carta-invitacién personalizada, es imprescindible
disponer de un censo actualizado y correcto.

Entre las demads causas de no participar destaca que el 56% de
los encuestados da razones diversas que pueden englobarse en
miedo a la prueba o desinterés. Son precisamente estas
personas las que podrian cambiar de actitud ante una adecuada
informacién sobre este tema. Menos del 2% manifiesta estar
controlado por su médico de cabecera o especialista.
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En nuestro estudio, la prueba de cribado fue positiva en el
11,75% (111/945). Esta cifra debe ser considerada alta si la
comparamos con la obtenida en la mayoria de los estudios en
que se utilizaron como prueba de cribado métodos quimicos
sin rehidratar (menor sensibilidad), pero muy parecida a la
obtenida con las rehidratacién® o con los métodos inmuno-
légicos como el que hemos utilizado, con los cuales se obtiene
un mayor indice de positividad, y aunque obligue a solicitar
un mayor numero de FCS, ha demostrado su eficacia
especialmente en la deteccién de adenomas, como se
ha visto en estudios en que se han comparado ambos
métodos®. Un hecho que tener en cuenta también es que
casi una cuarta parte de la poblacién estudiada tenia ante-
cedentes de rectorragia, lo cual hace que no sea estrictamente
asintomatica.

Es obvio que el punto clinicamente mds importante es el
resultado de las colonoscopias efectuadas y qué tipo de
afeccién se detectd. El hallazgo de 8 casos de CCR es mayor de
lo esperado, tanto por los datos de prevalencia en nuestro pais
como de estudios parecidos®'®?2. De hecho, hubiera sido
esperable una incidencia de 2-3 casos/1.000, y en cambio los
casos detectados fueron 3 veces mds (8,4%o). La muestra es
insuficiente para sacar conclusiones en este sentido, aunque
ha sido evidente un aumento de la incidencia de casos de CCR
en nuestro pais en los ultimos afios®.

Las estadificaciones de los casos de CCR detectados han
sido mas precoces de lo habitual en la practica clinica. Tres
casos estaban en estadio 0; 4 casos, en estadio I y sélo 1 en
estadio IV, lo que esta en consonancia con los datos obtenidos
en la totalidad de los estudios o programas de cribado del CCR
y los justifica. Sin embargo, en el cribado del CCR no sélo es
importante el nimero de casos de cancer que se detecta, sino
que también es muy importante el nimero de adenomas
detectados, ya que, siendo sobradamente conocida la secuen-
cia adenoma-cancer®, la deteccién de adenomas durante el
cribado y la correspondiente polipectomia determinan que
también estamos haciendo prevencién primara del CCR. De
hecho, en los ultimos afos, en Estados Unidos, donde la
prevalencia del cribado por CCR se acerca al 50% de la
poblacion mayor de 50 afios, la incidencia de esta enfermedad
ha empezado a disminuir®.

En cuanto el seguimiento que se realizé a los 5 afios de los
casos etiquetados de falsos positivos, es de destacar que no se
detect6 ningln cancer y que sélo se detectaron adenomas de
pequeio tamario, lo cual demuestra la fiabilidad de la primera
exploracién. Si bien 18 personas de este grupo rechazaron la
prueba, pensamos que es importante que 21 de ellas si
aceptaran, lo que representa un 54% de aceptacion; pensamos
que no es un mal dato si tenemos en cuenta que se trata de
personas sanas cuya primera colonoscopia no habia demos-
trado ninguna afeccién.

En conclusién, pensamos que la evidencia publicada sobre
la efectividad del cribado para el CCR obliga ya a su
implantacién, si bien se debe asegurar, en primer lugar, una
participacién adecuada y, en segundo, disponer de los
recursos necesarios para las colonoscopias y otros procedi-
mientos a que la enfermedad detectada diera lugar. Los
resultados obtenidos en nuestro estudio abogan por la
posibilidad de iniciar un programa de estas caracteristicas
en nuestro pais.
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