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Introduccion

El cancer colorrectal es una de las neoplasias con mayor
incidencia en la actualidad. Aunque ya en épocas antiguas se
describieron los tumores del colon, no fue hasta el siglo xvii
cuando empezd a desarrollarse el tratamiento de esta
enfermedad. Las opciones terapéuticas del cancer colorrectal
han evolucionado de forma importante hasta nuestros dias,
pero la historia demuestra que el estancamiento de los
conocimientos no es beneficioso para el tratamiento de las
enfermedades neoplasicas.

Civilizaciones antiguas

Las enfermedades neoplasicas han supuesto una grave
problematica en el devenir de los tiempos, afectando tanto
a las especies animales como al ser humano. Determinados
paleontdlogos afirmaron haber encontrado trazas de posi-
bles canceres en huesos de dinosaurios con mas de cien
millones de afos de antigliedad, asi como supuestos tumores
malignos en restos pertenecientes a un Homo erectus y a un
Australopitecus de hace 4 millones de afios'.

La descripcion mas remota de la que se tiene conoci-
miento procede del Cédigo de Hammurabi (1700 a.C.), que
es el primer tratado escrito sobre la regulacion de la
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practica de la medicina. En las momias del antiguo Egipto se
ha evidenciado la presencia de tumoraciones en los restos
oseos fosilizados, descritas en arcaicos manuscritos'?2.

Existen referencias al respecto en el papiro de Edwin
Smith (siglo xvi a.C.) y en el papiro de Ebers (siglo xvi a.C.).
El papiro de Edwin Smith constituye uno de los documentos
médicos mas antiguos, aunque se piensa que se baso en
textos de épocas mas remotas. En este documento se
describen ocho casos de tumores o Ulceras de la mama que
eran tratados mediante cauterizacion, aunque se indicaba
que para este tipo de enfermedades no habia tratamiento®.

El origen del término cancer fue acuiado por primera vez
por Hipocrates (460-379 a.C.) considerado como el padre de
la medicina (fig. 1). A Hipocrates, la extension de esta
enfermedad le recordaba a la forma de un cangrejo, de ahi
que utilizase los términos carcinoma y carcinos en funcion
de la presencia o ausencia de ulceracion en las lesiones.
Hipocrates consideraba que el cuerpo humano estaba
compuesto por 4 humores o liquidos corporales: la sangre,
la flema, la bilis amarilla y la bilis negra. Seria el acimulo
de bilis negra la causante del cancer... En sus legados
no solo describiria canceres de piel, de labio, de colon y
de estomago, sino que, ademas, como resultado de sus
observaciones llegaria a la conclusion de una posible
recurrencia tumoral tras la cirugia'*.

Sera un médico romano -llamado Celso (28-50 a.C.)-
quien traduciria la terminologia griega, adoptando cancer
como equivalente a cangrejo. Posteriormente, Galeno (130-
201 d.C.) emplearia la palabra oncos para la descripcion de
los tumores. Galeno compartiria la teoria hipocratica del
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Figura 1

Hipocrates de Cos.

origen tumoral, mantenida a lo largo de toda la Edad Media,
considerando asimismo que una dieta poco saludable y un
clima malsano estaban directamente relacionados con el
cancer™>,

Uno de los personajes mas influyentes en este periodo fue
Maimoénides (1135-1204). En sus obras escribiria que el
tratamiento contra el cancer implicaba la extirpacion del
tumor completo hasta alcanzar tejido sano, situacion que se
tornaria peligrosa en el caso que el tumor tuviese vasos
sanguineos grandes o si se encontrase proximo a oOrganos
importantes™®®.

Edad Media, Renacimiento e llustracion

Era pre-anestésica

Desde la época romana hasta principios del siglo xvi, los
pensamientos con respecto a la enfermedad cancerosa apenas
variaron. Durante los primeros siglos de la Edad Media, la
medicina occidental atravesaria un periodo de decadencia
practicandose una medicina centralizada en los monasterios.
Tras la medicina monastica, el pensamiento oscurantista de la
Edad Media haria que se rechazara el estudio de la cirugia, por
considerarla una actividad no cientifica, impropia de la
universidad, y un trabajo manual indigno de los médicos. A
pesar de lo prejuicios populares se proseguiria con los estudios
anatomicos, destacando en esta época Guillermo Saliceto
(1201-1277) y su discipulo Lanfranco de Milan (1250—1315), a
quien se le ha reconocido ser el primer autor que diferencio la

hipertrofia mamaria del cancer de mama. En tanto Leonardo
da Vinci (1452-1519) realizaria practicas de diseccion y de
autopsias sobre multitud de cadaveres; algunos de ellos
fallecidos a consecuencia del cancer (fig. 2)>~.
Afortunadamente, la cirugia progresaria de modo apre-
ciable durante el Renacimiento. En una primera etapa
resurgiria el pensamiento hipocratico y galénico, decayendo
definitivamente en el siglo xvi. En el afio 1543 se publicaria
el tratado de anatomia De Humani Corporis Fabrica, obra
del anatomista belga Andrés Vesalio (1514-1564) que,
considerado el padre de la anatomia moderna, demostrd
los multiples errores de la antigua anatomia (fig. 3).

Figura 2 Leonardo da Vinci.

Figura 3 Andreae Vesalio.
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Igualmente empezaria a desestructurarse la teoria galénica
sobre el origen de los tumores, surgiendo entre otras la
teoria que establecia el origen del cancer a partir del fluido
linfatico. Asi, Stahl (1660-1734) teorizaria que el cancer era
el resultado de la fermentacion y degeneracion de la linfa,
haciendo que variase su densidad, acidez y alcalinidad*”.

En Espaia e Italia, las novedades quirdrgicas renacentistas
penetrarian a través de las catedras de anatomia y cirugia.
Durante los siglos xvi y xvii se incrementarian las disecciones,
aunque la enfermedad fuese definida por la clinica durante
la vida del enfermo y no por las lesiones anatomicas. No
obstante, paulatinamente se iria recurriendo a las autopsias
para dilucidar diagnosticos dificiles, tal y como realizd
Boerhaave (1668-1738) que publicaria 2 casos de una
enfermedad que pudo relacionar con la existencia de un
tumor mediastinico. El saber médico fue evolucionando
hacia la concepcion de la lesion anatomica como causa de
enfermedad, como puede constatarse en la obra de Morgagni
(1682-1771) Sobre el asiento y las causas de las enfermeda-
des a través de la investigacion anatémica, en la que
describia tumores del es6fago, del estdbmago, del recto, del
pancreas, del higado y del ovario. Sin embargo, seria
Albertini (1662-1738) quien describiria la lesion anatomica
como fundamento de toda la patologia. Fue asi como se
empezaron a enraizar las bases cientificas de la oncologia®®2.

En el siglo xvin surgiria la figura del médico escocés
John Hunter (1728-1793) (fig. 4). Propondria fundamentar
la patologia quirdrgica en la investigacion biologica y en la
experimental, aportando una conceptuacion general de la
practica quirdrgica, de los principios fisiopatoldgicos y
de los métodos terapéuticos aplicables a cada enfer-
medad. Considerado como fundador de la cirugia cientifica
inculcaria la idea de que el cirujano, aparte de conocer la
anatomia, debia saber la fisiologia®®.

En su labor investigadora se intereso por la fisiopatologia
de la enfermedad quirlrgica, asi como por otras enferme-
dades como el shock quirdrgico, la coagulacion sanguinea, la
flebitis, la intususcepcion, el trasplante de tejidos, las
heridas, la inflamacion arterial y los aneurismas. Su novedosa
vision de la cirugia le permitiria postular que los tumores se
podian operar solamente en determinadas circunstancias,
compendiadas en el aforismo «siempre y cuando estos no
hubiesen invadido los tejidos vecinos» (There is no impro-
priety in removing). Afirmacion que le erige como uno de los
pioneros de la cirugia oncoldgica, a pesar de compartir la
teoria de Stahl sobre el crecimiento tumoral®°,

Figura 4 John Hunter.

Las opciones terapéuticas propuestas por John Hunter
serian compartidas por Morgagni, de quien se piensa fue el
primero en proponer la exéresis quirdrgica para el trata-
miento del cancer de recto. Pero no sera hasta el afio 1739
cuando se proceda a la primera reseccion de recto por Jean
Faget, quien con intencion de drenar un absceso isquio-
rrectal evidenciaria un cancer de recto perforado. En el aio
1776, Henry Pillore de Rouen realizaria la primera colosto-
mia/cecostomia como medida derivativa, en un paciente
que presentaba una lesion rectal estenosante. Es de reseiar
que ninguno de los pacientes sobrevivieron a la cirugia'"?.

Finalmente, seria Jacques LisFranc, en el aho 1826, quien
llevdé a cabo con éxito la primera excision rectal como
tratamiento de un cancer no complicado de recto. Coeta-
neamente, sobre el ano 1831, Maurin y Herbert Mayo
también comunicarian la reseccién exitosa de sendos
canceres rectales. A pesar de estos supuestos éxitos, los
resultados iniciales resultarian muy pobres, ya que la sepsis
era una complicacion muy comun; los pacientes experimen-
taban un gran dolor y, frecuentemente, fallecian debido a la
hemorragia o a la peritonitis secundaria a la reseccion
perineal. En el afno 1833, Reybard de Lyon llevaria a cabo la
primera colectomia, en un paciente que presentaba un
absceso en el cuadrante inferior izquierdo secundario a la
perforacion de un tumor de 6 cm de diametro’'"4,

La enfermedad cancerosa ganaba paulatinamente un
tétrico protagonismo social, que obligaba al desarrollo de
nuevos métodos diagnosticos, terapéuticos y preventivos. El
desconocimiento existente con respecto a la transmision de
las enfermedades haria que, basado en la idea errénea del
mecanismo contagioso del cancer, se crease en Reims
(Francia) el hospital de San Luis (Hospital St. Louis) en el
afio 1779, como primer centro hospitalario oncologico®.

En el afio 1838, Matthias Jakob Schleiden propondria la
idea de que la célula es la unidad biolégica fundamental.
Concepto que generaria la teoria celular del desarrollo
embrionario, como aserto que modificaria el estudio
microscopico de los tejidos enfermos y daria lugar a
multitud de investigaciones que culminarian en los trabajos
del patélogo Rudolf Virchow?.

Rudolf Virchow (1821-1902) reconocido como el padre de
la anatomia patologica y cuya doctrina celular —la célula
como asiento de la enfermedad- se considera la teoria
fundamental de la ciencia médica moderna. Virchow
enfatizaria que las enfermedades no surgen en los 6rganos
o en los tejidos, sino de forma primaria en las células
individuales, acunando el concepto «Omnis cellula e
cellula» (cada célula es derivada de otra célula); los
hallazgos que pusiera de manifiesto Morgagni, los correla-
cionaria Virchow a nivel microscopico. De modo que la
aportacion celular de Virchow, en el siglo xix, iniciaria la
oncologia cientifica con la utilizacion de la microscopia y el
establecimiento de unos fundamentos cientificos modernos
para el estudio del cancer®'>.

Seria Karl Thiersch (1822-1895), en el afo 1865, quien
demostrase que el cancer metastatizaba por la diseminacion
de células malignas y no por el esparcimiento de un supuesto
liquido cancerigeno, como opinaba Virchow. Steven Paget,
en el ano 1889, encontraria que los patrones de metastasis
no se distribuian simplemente por azar, proponiendo que las
células tumorales tendrian una afinidad especifica por
determinados 6rganos®.
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Era postanestésica y aséptica

Aunque la medicina progresaria de un modo importante, no
ocurriria lo mismo en el contexto de la oncologia que,
manteniendo un enfoque hipocratico y galénico durante
muchos siglos, persistiria en la idea de que el cancer era una
enfermedad incurable. Por ende, la cirugia se hallaba a
niveles realmente rudimentarios, limitada tanto por el dolor
que provocaba como por las multiples complicaciones
(hemorragias, infecciones...)’.

Pero en el siglo xix se producirian 2 avances importantes
en el tratamiento de la enfermedad neoplasica: En primer
lugar, la introduccion de la anestesia mediante la aplicacion
del cloroformo, del éter y del 6xido nitroso. En segundo
lugar, Joseph Lister propondria utilizar los principios de la
asepsia en la cirugia, lo que implicaria —entre otras- la
utilizacion sistematica de guantes quirlrgicos estériles. Lo
que redundaria, favorablemente, en poder realizar unas
cirugias mas agresivas y en reducir el riesgo de las
infecciones postoperatorias'?.

Esta nueva situacion haria que, a finales del siglo xix, se
incrementasen las intervenciones quirlrgicas (... laparoto-
mias). Theodor Billroth intervendria a cuarenta y cinco
pacientes entre los afnos 1860-1872, emulando las técnicas
de LisFranc pero siguiendo las modificaciones de Aristide
Verneuil, con lo que se conseguia un campo quirtrgico mejor
y, subsecuentemente, la consecucion de una mayor radica-
lidad. En el afio 1874, Theodor Kocher introduciria la via
quirdrgica trans-sacra con reseccion coccigea, técnica que
se perfeccionaria en las manos de Paul Kraske, a partir del
ano 1885. Vincent Czerny al no poder acceder idoneamente
a un tumor rectal a nivel del sacro, modificaria la posicion
operatoria de su paciente finalizando la intervencion por via
abdominal. Carl Gussenbauer realizaria, en el ano 1879, la
primera reseccioén por via abdominal de un cancer de recto
proximal con cierre concomitante del recto distal. Procedi-
miento operatorio que se perfeccionaria y potenciaria por el
francés Henri Hartmann, al extremo que es una técnica
quirdrgica empleada aun actualmente, en la cirugia de
urgencias y en las intervenciones paliativas'" %',

A principios del siglo xx, los tumores rectales eran interve-
nidos por via perineal, con unas cifras aceptables de mortalidad
perioperatoria pero con unos indices de recidivas locales que
alcanzaban cifras de hasta un 90%; tasas de recidiva que,
logicamente, serian motivo de preocupacion en el transcurso de
la época. Asi, Miles en estudios necropsicos en pacientes que
habian sido intervenidos quirGrgicamente, intuiria la necesidad
de realizar unas cirugias mas radicales. Idea intuitiva que le
llevaria al autor, en el ano 1906, a recurrir conjuntamente a las
vias abdominal y perineal, lo que le permitié una mayor exéresis
del sistema de drenaje linfatico tumoral y, en consecuencia, una
disminucion significativa de las tasas de recurrencia local. A
partir de estos conocimientos iniciales sobre la cirugia
colorrectal, los avances técnicos fueron incluyendo modifica-
ciones tan importantes como pudieran ser: La posibilidad de
preservacion de los esfinteres. La escision mesorrectal total. La
diseccion de los ganglios linfaticos laterales. La preservacion
nerviosa. Todo lo cual permitiria que la cirugia rectal progresara
enormemente en los ultimos cien afos, debido al conocimiento
tanto de la fisiopatologia como de la historia natural de la
enfermedad" >,

Avances y descubrimientos que permitirian no solo un
mejor entendimiento de la repercusion que el cancer

provocaba en los pacientes, sino que también sentaria las
bases para el desarrollo de la cirugia oncoldgica (...Todo lo
que el cirujano extirpaba se podia analizar y asignarle un
diagnostico preciso, pero, ademas, el patologo podia decir
al cirujano si la intervencion quirlrgica habia erradicado
completamente el tumor...).

Edad Moderna. Siglo XX

En el siglo xx se conseguiria disminuir y erradicar la inci-
dencia de muchas enfermedades infecciosas, basandose
cientificamente en descubrimientos acaecidos en tiempos ya
pasados (En 1796, Edward Jenner [1749-1823] descubriria la
primera vacuna para combatir la viruela. En 1842, Edwin
Chadwick [1800-1890] publicaria las Leyes de Salud Publica
[The Sanitary Condition of the Labouring Population] que
eran un conjunto de medidas para la sanidad de las ciudades
industriales...). Por el contrario, la incidencia del cancer no
remitiria sino que progresaria irremisiblemente, haciendo
que esta enfermedad se considerase como un gran problema
de salud publica; conceptuacion persistente en la actualidad
dado que aln se desconoce la patogénesis integral de la
enfermedad® .

Acuciados por el desarrollo descontrolado e imparable de
la enfermedad neoplasica, los epidemidlogos continuarian
lineas investigadoras en la bUsqueda de nuevos factores
relacionados con el cancer, asi como en la descripcion de
supuestos factores protectores frente a la fenomenologia
cancerigena.

A finales del siglo xx se llevaria a cabo un estudio
estadistico que evaluaba los resultados obtenidos tras la
cirugia rectal. Antes del ano 1885, la tasa de mortalidad
operatoria, entre 487 casos intervenidos, fue del 22%. Entre
los afios 1885-1892, se estim6 una mortalidad del 20% en una
muestra de 512 pacientes. Descensos paulatinos de las tasas
de mortalidad que, en 1897, alcanzaria una cifra del 11,7%
entre 259 casos intervenidos. Decrementos de la mortandad
perioperatoria que, afortunadamente, se fueron comple-
mentando con unos resultados mejores a medio y largo
plazo. Asi Kronlein (1900) tras revisar 881 casos reportaria
una mortalidad operatoria de 19,4% y una tasa de
supervivencia a los 3 afos del 14,8%. Propugnandose que la
recurrencia era un factor prondstico muy importante, como
demostraria Vogel tras revisar un total de 1.500 pacientes
intervenidos por 12 de los mejores cirujanos en época
anterior al ano 1900. En este estudio se incluyeron los
resultados de cirujanos como Kocher, Billroth, Kraske,
Czerny y Allingham, entre otros, obteniéndose una morta-
lidad operatoria global del 20,9% y una tasa de recurrencia
del 80%. Con posterioridad (1906), la implantacion de la
cirugia rectal por via abdominal conseguiria que la morta-
lidad postoperatoria disminuyera hasta el 6%, en tanto que
la supervivencia ascendiera hasta el 65% a los 5 afos""".

Desde una perspectiva oncoldgica, el descubrimiento
fundamental del siglo xx fue el realizado por Francis Harry
Compton Crick (1916-2004) y James Dewey Watson (1928)
que propusieron, en el afo 1953, la estructura quimica
tridimensional del acido desoxirribonucleico (ADN). Tras
dilucidar cémo se traducia el codigo genético, los cientificos
fueron capaces de comprender el funcionalismo de los genes
y como estos podian danarse debido a mutaciones de sus



Aspectos historicos de las enfermedades neoplasicas: El cancer colorrectal 545

cadenas arquitecturales. Mecanismo mutacional que, tal
vez, podia esclarecer las complejas cuestiones implicadas
en la carcinogénesis, ya que un ADN dahado bien podria
conducir a un crecimiento celular de tipo canceroso'®'”.

Alteracion lesiva del ADN que podria producirse por la
accion de agentes quimicos, por las radiaciones o por los
virus. Proceso investigador continuado del que deriva el
descubrimiento ininterrumpido de nuevos elementos cance-
rigenos, ademas de explicaciones de como se genera la
enfermedad y de informaciones vitales sobre los modos de
prevenir el cancer”.

Muchos de los carcindgenos provocan danos genéticos
mutacionales que dan origen a grupos celulares anémalos
(clones), que evolucionando hacia la generacion de un mayor
nimero de clones malignizados potenciarian que el cancer
progresase con mayores dafios genéticos y con mutaciones mas
numerosas. En el transcurso de la década de los setenta se
descubririan la familia de los oncogenes y de los genes
supresores de tumores. Las investigaciones iniciadas a partir de
estos descubrimientos darian sus resultados iniciales en el afo
1976, al describirse el primer oncogen src por parte de Harold
E. Varmus y Michael Bishop. Una década mas tarde, Stephen H.
Friend conseguiria aislar el primer gen supresor —Rb— de
tumores que, a su vez, seria uno de los primeros genes
asociado a una forma de cancer familiar'’.

Diversos investigadores descubririan que, en algunas
ocasiones, los genes defectuosos eran hereditarios: El
patologo americano Aldred Scott Warthin (1866-1931)
imaginaria, en 1913, el vinculo hereditario en el cancer
colorrectal al predecir su muerte por este tipo de cancer ya
que muchos de los miembros de su familia habian fallecido
por esta enfermedad. Pero transcurriria mas de medio siglo
(ano 1966) hasta que Henry Lynch (1928), ampliando las
investigaciones de Warthin, describiese el sindrome de
Lynch -l y ll- como una forma hereditaria de cancer del
aparato digestivo (cancer hereditario colorrectal no asocia-
do a poliposis del intestino grueso)'®.

A la vez que se investigaba sobre el origen del cancer,
paralelamente se irian desarrollando y proponiendo nuevos
métodos de diagnostico y de tratamiento. Asi, David Gregor
elaboraria, en el ano 1967, la prueba de la sangre oculta en
heces para la deteccion de los canceres de colon y recto. La
primera colonoscopia fue realizada con éxito, en el afo
1969, por William Wolff. La tomografia computarizada se
desarrollaria en el afo 1972 por Godfrey Hounsfield. En el
afo 1973 apareceria la resonancia magnética nuclear,
ideada por Paul Lauterbur y Peter Mansfield. La tomografia
por emision de positrones, en el afo 1974, a cargo de
Michael Phelps y Ed Hoffman. En tanto que terape(tica-
mente seria Tage Anton Ultimus Sjogren, en el afio 1899, el
primero en tratar exitosamente el cancer con rayos X. En
1939, Charles Brendon Huggins descubriria que las hormonas
eran necesarias para el crecimiento de ciertos tipos
tumorales, estableciendo asi la base para la terapia
hormonal. Seria Louis Goodman, en el ano 1946, quien
emplease por primera vez los agentes quimioterapicos para
el tratamiento del cancer, recurriendo a las mostazas
nitrogenadas frente a la enfermedad de Hodgkin, el
linfosarcoma y las leucemias'®.

La amplitud y la profundidad de los avances cientificos en el
estudio de la fisiopatologia del cancer, en los métodos
diagndsticos y en los procedimientos terapéuticos conducirian,

logicamente, a la creacion de nuevas instituciones hospitala-
rias de indole exclusivamente oncoldgica. Centros clinicos con
una concepcion y unos planteamientos completamente dife-
rentes a los imperantes en el siglo xvii cuando se fundara el
hospital de Reims (1779). Asi surgiria a principios de la década
de los ochenta el Cancer Treatment Centers of America
(CTCA), fundado por Richard J Stephenson tras el fallecimiento
de su madre a consecuencia de una enfemedad neoplasica.

Conclusiones

El incremento de la incidencia del cancer colorrectal en el
devenir de los tiempos, obligd a un rapido desarrollo de la
cirugia a partir del siglo xvi, pero fue a partir de la
introduccion de la anestesia y de las medidas antisépticas en
el siglo xix cuando surgio el auge de la cirugia oncologica. La
evolucion de la cirugia, en la que se pensaba que pocas o
ninguna nueva técnica podria aparecer, ha demostrado que
aun quedan nuevas posibilidades quirdrgicas, por lo que la
cirugia no debe conformarse con las opciones terapéuticas
actuales, sino que al igual que se evoluciona en el ambito
molecular y farmacoldgico, se debe también progresar en el
estudio e investigacion de nuevas técnicas quirdrgicas. Todo
ello permitira que se continle haciendo historia en el
ambito del cancer colorrectal, en contra del arcaico
pensamiento en el que se consideraba a las neoplasias como
una enfermedad incurable.
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