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Resumen

El cáncer colorrectal const ituye la neoplasia más frecuente en los países occidentales y 
la segunda causa de muerte por cáncer. Ello se debe a la escasa int roducción de las es-
t rategias de cribado o detección precoz. En el congreso de la American Gast roenterolo-
gical Associat ion se han presentado varios estudios que aportan novedades relevantes en 
relación con la efi cacia y la efi ciencia de diversas aproximaciones. Ent re ellos, destaca la 
evaluación de las nuevas pruebas de detección de sangre oculta en heces mediante mé-
todos inmunológicos, en especial por lo que respecta al número de determinaciones, 
punto de corte de posit ividad, intervalo de edad de la población diana y periodicidad de 
ésta. Por ot ro lado, y const ituyendo una de las principales aportaciones del congreso, se 
han presentado los resultados de un estudio cont rolado y aleatorizado inglés que de-
muest ra el efecto benefi cioso de una única sigmoidoscopia realizada alrededor de los 60 
años de edad en relación con la incidencia de cáncer colorrectal global y distal,  y la 
mortalidad asociada. En este estudio, el efecto protector de la sigmoidoscopia se man-
t iene durante un período de, como mínimo, 10 años.
© 2010 Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Colorectal cancer screening 

Abstract

Colorectal cancer is the most  frequent  neoplasm in the Western count ries and the second 
cause of death from cancer. This situat ion is due to the underuse of screening or early 
detect ion st rategies. In the American Gast roenterological Associat ion’s congress, several 
studies reported maj or advances in the effi cacy and effi ciency of diverse approaches. 
Notable among these was evaluat ion of new fecal occult  blood tests through immunological 
methods, especially with regard to the number of determinat ions, the cut -off  point  for 
posit ivity, age range of the target  populat ion and periodicity. One of the main cont ribut ions 
to the congress were the results of a UK cont rolled randomized t rial showing the benefi t  
of a single sigmoidoscopy performed in persons aged approximately 60 years on reducing 
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Introducción

El cáncer colorrectal (CCR) ocupa el segundo lugar en inci-
dencia y en mortalidad por cáncer en la mayoría de los paí-
ses desarrollados, tanto en varones como en muj eres, y 
cuando se consideran ambos sexos conj untamente, esta 
neoplasia ocupa el primer lugar1.  La supervivencia de los 
pacientes con CCR ha mej orado en los últ imos años, siendo 
a los 5 años del 49,5% para el cáncer de colon y del 43% para 
el de recto. El pronóst ico depende fundamentalmente del 
estadio tumoral en el momento del diagnóst ico. Así, en los 
pacientes con CCR localizado, la supervivencia puede llegar 
a ser del 95-100% a 5 años, mient ras que en la enfermedad 
metastásica t iende a ser del 5-15% a 5 años2.

La mayoría de los tumores son esporádicos (70-80%), 
mient ras que una pequeña proporción de ellos corresponde 
a formas hereditarias, ya sea poliposis adenomatosa familiar 
(menos del 1%), CCR hereditario no asociado a poliposis o 
síndrome de Lynch (2-5%) o poliposis asociada al gen MYH (< 
1%)3.  Sin embargo, se est ima que en un 20-25% adicional de 
casos puede haber un componente hereditario asociado aún 
no bien establecido, lo que se conoce como CCR familiar4.

La prevención secundaria contempla las est rategias de 
cribado o screening,  y t iene como obj et ivo ident ifi car indi-
viduos asintomát icos con lesiones precancerosas o en una 
fase inicial de la progresión tumoral. Con el fi n de aumentar 
la rentabilidad de las est rategias de cribado es fundamental 
la ident ifi cación y caracterización de las subpoblaciones 
con una mayor incidencia de lesiones colorrectales, ya sea 
a part ir de la historia clínica y/ o con la ayuda de diversas 
aproximaciones moleculares5.  Desde un punto de vista prác-
t ico, el riesgo individual de presentar un CCR se divide en 
riesgo medio, que corresponde a individuos ≥ 50 años sin 
factores de riesgo adicionales (antecedente personal y/ o 
familiar de adenomas o CCR), y riesgo alto, que correspon-
de a los pacientes con algún factor de riesgo asociado. Den-
t ro de este últ imo grupo se incluye a los individuos que 
pertenecen a familias con síndromes hereditarios bien esta-
blecidos como la poliposis adenomatosa familiar, el CCR he-
reditario no asociado a poliposis o síndrome de Lynch, y la 
poliposis asociada al gen MYH,  así como los individuos con 
familiares afectados de CCR o adenomas pero que no cum-
plen los criterios defi nitorios de estos síndromes (CCR fa-
miliar)5.  

Estrategias de cribado del cáncer colorrectal 
en la población de riesgo medio

En la actualidad, las direct rices del Consej o de la Unión 
Europea6 y el Plan Integral del Cáncer7 recomiendan la apli-

cación de un cribado poblacional de CCR en varones y mu-
j eres de 50 a 74 años. Las técnicas de cribado del CCR de-
ben ser sensibles para la detección de adenomas y CCR, 
específi cas para evitar los falsos posit ivos, aceptadas por la 
población en cuanto a seguridad, confort  y accesibilidad, y 
tener en cuenta la historia natural de la neoplasia5.  

Hay diversos estudios que demuest ran que el cribado del 
CCR mediante cualquiera de las est rategias disponibles en 
la actualidad (detección de sangre oculta en heces [SOH], 
sigmoidoscopia y colonoscopia) es coste-efect ivo respecto 
al no cribado5.  Sin embargo, estos estudios no permiten es-
tablecer si una de estas est rategias es signifi cat ivamente 
superior a las ot ras, ni la edad ópt ima de inicio y fi naliza-
ción de los programas de cribado5.

Detección de sangre oculta en heces

La detección de SOH es una de las est rategias de cribado 
más ut il izadas. El intest ino elimina habitualmente 0,6-1,2 
ml de sangre al día, lo que supone una concent ración de 
hemoglobina fecal < 2 mg por gramo de heces. En presencia 
de una lesión colorrectal las pérdidas suelen aumentar, aun-
que no de manera constante, exist iendo importantes varia-
ciones a lo largo del t iempo. 

Hay diversos métodos para la detección de SOH. De todos 
ellos, del que se dispone de más información es el método 
del guayaco. Se t rata de una prueba cualitat iva basada en 
la act ividad seudoperoxidasa de la hemoglobina. Esta act i-
vidad, sin embargo, no se halla limitada a la hemoglobina 
humana, sino que también se encuent ra en determinados 
alimentos como la carne roj a cruda, frutas y algunos vege-
tales. Además, el consumo de ant iinfl amatorios no esteroi-
deos u ot ros fármacos gast rolesivos puede ocasionar resul-
tados falsos posit ivos, y la ingesta de vitamina C falsos 
negat ivos por inhibición de la reacción del guayaco. Por to-
dos estos mot ivos, se recomienda evitar el consumo de es-
tos alimentos y fármacos los 3 días previos y durante la 
realización de la prueba, y la obtención de 2 muest ras en 3 
deposiciones consecut ivas5.  

La efi cacia de la detección de SOH en el cribado del CCR 
en población de riesgo medio, ya sea con periodicidad anual 
o bienal, se ha evaluado en diversos estudios cont rolados y 
aleatorizados, demost rando un incremento de la proporción 
de tumores diagnost icados en una fase inicial de su desarro-
llo (estadio A o B de la clasifi cación de Dukes), así como una 
reducción de la mortalidad relacionada con esta neoplasia y 
de su incidencia8-10.

Recientemente han aparecido varios métodos inmunoló-
gicos de detección de SOH basados en la detección de la 
hemoglobina humana mediante ant icuerpos específi cos. 

the incidence of distal colorectal cancer and colorectal cancer overall and associated 
mortalit y. In this t rial,  the protect ive effect  of sigmoidoscopy was maintained for a 
minimum of 10 years.
© 2010 Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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Este t ipo de prueba posee diversas ventaj as en relación con 
la del guacayo: mayor sensibilidad y especifi cidad11,12,  nece-
sidad de tan sólo una muest ra de heces y ausencia de res-
t ricciones alimentarias, lo que comporta una mayor acepta-
ción por parte del paciente y, por tanto, un incremento en 
el índice de part icipación12.  

En el congreso de la American Gast roenterological Asso-
ciat ion (AGA) de este año, se han presentado los primeros 
resultados del programa de cribado poblacional que se está 
realizando en Reino Unido, siendo ésta la primera vez que 
se reportan los resultados de un programa único de ámbito 
nacional. Dicho programa va dirigido a varones y muj eres 
de 60-69 años, y se realiza con determinación de SOH me-
diante el método del guayaco. En el momento del análisis 
se había invitado a 2,1 millones de individuos, con una par-
t icipación del 49,6% en varones y 54,4% en muj eres. La tasa 
de posit ividad difería ent re varones y muj eres (el 2,5 y el 
1,5%, respect ivamente), así como la tasa de detección de 
adenomas avanzados (el 43 y el 29%, respect ivamente) y 
CCR (el 11,6 y el 7,8%, respect ivamente). La mayoría de 
tumores detectados (71%) correspondía a lesiones precoces 
(estadios 0-II).  Estos resultados son muy similares a los ob-
tenidos en los ensayos clínicos mencionados anteriormen-
te8-10,  por lo que es posible ant icipar una reducción de la 
mortalidad por CCR del 16% en la población invitada13.

Por ot ro lado, los resultados obtenidos en Aust ralia por 
Young et  al confi rman que la ut il ización de métodos inmu-
nológicos es más efect iva que la prueba del guayaco. Estos 
autores compilaron los resultados de 16 estudios realizados 
en los últ imos años por ellos mismos, evaluando diferentes 
pruebas de detección de SOH inmunológicas, y compararon 
el estadio evolut ivo de los CCR detectados con el de las le-
siones reportadas en el Regist ro de Cáncer del Sur de Aus-
t ralia y de las ident ifi cadas en programas de cribado me-
diante el método del guayaco (de acuerdo a lo reportado en 
la bibliografía8-10).  En dicha comparación se constató que 
la proporción de CCR estadio I fue superior en los estudios 
que ut il izaron pruebas inmunológicas (48%) que en los que 
emplearon métodos químicos (22%; p = 0,001) o que los 
diagnost icados fuera de programas de cribado (26%; p = 
0,003)14.  

Un aspecto poco estudiado en el cribado del CCR es si los 
resultados obtenidos en las dist intas rondas son similares. 
En este sent ido, si las est rategias empleadas fueran sufi -
cientemente efi caces, se esperaría una disminución del nú-
mero de lesiones detectadas en rondas sucesivas, así como 
una infraestadifi cación de éstas. Este aspecto ha sido eva-
luado por invest igadores holandeses que compararon la tasa 
de detección de neoplasia avanzada (CCR o adenoma avan-
zado) en primera y segunda rondas, tanto en el contexto de 
un estudio comparat ivo ent re métodos de detección de SOH 
inmunológica y química15 como en el seno del programa de 
cribado de Ámsterdam16.  En ambas evaluaciones, se consta-
tó que la tasa de detección de neoplasia avanzada fue idén-
t ica en la primera (3,2%) y segunda rondas (3,2%; p = 0,99), 
así como similar ent re los individuos que habían part icipado 
en la primera (3,1%) y los que no lo habían hecho (3,4%; p = 
0,65). De manera paralela, no se observaron diferencias en 
el estadio evolut ivo del CCR ent re las dist intas poblaciones 
evaluadas (p = 0,34). Por últ imo, es importante señalar que 
se detectaron 9 CCR de intervalo. Estos resultados, en su 

conj unto, demuest ran que es necesario incrementar la sen-
sibilidad de las est rategias de cribado, con el fi n de detec-
tar lesiones más precoces y disminuir los resultados falsos 
negat ivos.

Como se ha comentado anteriormente, las pruebas cuan-
t itat ivas para la detección de SOH mediante métodos inmu-
nológicos son de muy reciente int roducción. Ello comporta 
que haya importantes interrogantes en relación con el nú-
mero de muest ras a analizar, el punto de corte ópt imo para 
establecer su posit ividad, su periodicidad, etc. En el con-
greso de Nueva Orleans se han presentado diversas comuni-
caciones que pretenden dar respuesta a algunas de estas 
preguntas. En primer lugar, se ha abordado simultáneamen-
te la conveniencia de evaluar más de una muest ra, así como 
la concent ración de hemoglobina en heces más efect iva, en 
diversos estudios realizados en los Países Baj os17-19.  En uno 
de ellos, se han evaluado los resultados obtenidos t ras la 
recogida de 1 o 2 muest ras de heces consecut ivas en pa-
cientes a los que se les había indicado la realización de una 
colonoscopia, efectuando el análisis en diversos puntos de 
corte (50, 75 y 100 ng/ ml de buf fer)17,18.  Como era espera-
ble, la consideración del valor mayor en cualquiera de las 2 
muest ras permit ía obtener la máxima sensibilidad a expen-
sas de una menor especifi cidad, mient ras que el requisito 
de que ambas muest ras fueran posit ivas invert ía estos índi-
ces. No obstante, con independencia del punto de corte 
escogido, la elección del valor resultante de calcular la me-
dia de ambas determinaciones comportaba una especifi ci-
dad superior a la de una única muest ra, mient ras que su 
sensibilidad era signifi cat ivamente superior a la obtenida 
cuando las pruebas eran posit ivas17.  Un resultado aún más 
importante en relación con este aspecto es la demost ración 
de que para una determinada especifi cidad, la sensibilidad 
para la detección de neoplasia avanzada obtenida con el 
doble muest reo es similar a la obtenida con una muest ra 
única empleando un punto de corte más baj o17.  Estos resul-
tados fueron confi rmados en un segundo estudio cont rolado 
en población de riesgo medio incluida en un programa de 
cribado poblacional, en el que se aleatorizaron 5.693 indi-
viduos a realizar 1 o 2 pruebas (punto de corte, 75 ng/ ml). 
De manera similar al estudio previo17,  en el grupo de doble 
muest reo se consideró tanto la posit ividad de ambas mues-
t ras como la de una sola de ellas. Los resultados de este 
estudio demost raron que la obtención de una única muest ra 
se asociaba a una mayor part icipación (el 64,4 frente al 
61,2%; p = 0,01). No obstante, la tasa de detección de neo-
plasia avanzada fue superior cuando se consideró posit iva 
cualquiera de las 2 muest ras obtenidas (3,8%) en compara-
ción con el análisis de una sola muest ra (2,9%) o el requeri-
miento de que ambas determinaciones fueran posit ivas 
(2,0%)19.

Una de las potenciales limitaciones de las pruebas de de-
tección de SOH por métodos inmunológicos es su estabili-
dad. En este sent ido, es bien conocido que las elevadas 
temperaturas pueden comportar una disminución de la con-
cent ración de hemoglobina detectada20.  Sin embargo, se 
desconocía si el t iempo t ranscurrido desde la obtención de 
la muest ra hasta su análisis en el laboratorio podía afectar 
al comportamiento de la prueba. Así, en el contexto del 
programa de cribado poblacional holandés se comparó el 
índice de posit ividad y la tasa de detección de neoplasia 
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avanzada en relación con el número de días t ranscurridos, 
no observando ninguna diferencia ent re las muest ras anali-
zadas en un período de 6 o más días t ras la obtención de la 
muest ra y aquellas en las que este período era de 2 días 
(posit ividad, 7,7 frente a 6,8%, respect ivamente; tasa de 
detección, 3,1 frente a 3,3%, respect ivamente). Estos re-
sultados confi rman la estabilidad de la prueba durante un 
período razonable desde un punto de vista operat ivo21.

Antes de la instauración de un programa de cribado po-
blacional es fundamental la evaluación de la relación coste-
efect ividad asociada a éste. Este aspecto ha sido analizado 
en 2 comunicaciones al congreso de la AGA de este año me-
diante modelización matemát ica, en las que se evaluaba el 
número de muest ras y el punto de corte más efi ciente, así 
como el intervalo de edad de inicio y la periodicidad de la 
prueba22,23.  Estos análisis sugieren que la realización de un 
doble muest reo es excesivo en relación con el benefi cio ob-
tenido en términos de tasa de detección, y que el punto de 
corte ópt imo se sitúa en 50 ng/ ml de buf fer  con indepen-
dencia del número de muest ras evaluadas22,  siempre que no 
existan limitaciones en la disponibilidad de colonoscopia23.  
Si hay dicha limitación, la aproximación más razonable en 
términos de coste-efect ividad es el incremento del punto 
de corte y no la modifi cación del número de muest ras, la 
variación en el intervalo de edad de la población diana o la 
periodicidad con la que se realiza la prueba23.

Sigmoidoscopia fl exible

Sin duda, la mayor aportación del congreso de la AGA de 
este año en el campo de la oncología digest iva es la comu-
nicación del grupo de Wendy Atkin en relación con la efi ca-
cia de la realización de una única sigmoidoscopia a lo largo 
de la vida. Esta comunicación24 fue merecedora de presen-
tación en la sesión plenaria, y ha sido recientemente publi-
cada en The Lancet 25.  

La sigmoidoscopia fl exible es una exploración que se reali-
za con un endoscopio que permite examinar la superfi cie mu-
cosa hasta 60 cm del margen anal. La detección de adenomas 
durante la sigmoidoscopia obliga a efectuar un examen com-
pleto del colon mediante colonoscopia. Basándose en los es-
tudios realizados hasta la fecha26-28 y la escasa probabilidad 
de progresión de pólipo a cáncer, las guías de práct ica clínica 
recomiendan repet ir la sigmoidoscopia cada 5 años5. El estu-
dio de Atkin et  al pretende evaluar si la realización de una 
única exploración alrededor de los 60 años de edad es sufi -
ciente para disminuir la mortalidad asociada al CCR en pobla-
ción general. Para ello, ent re 1994 y 1999 se envió un cues-
t ionario a 375.744 varones y mujeres de 55 a 64 años 
preguntándoles si querrían part icipar en un programa de cri-
bado mediante sigmoidoscopia. Los que contestaron que sí o 
que muy probablemente lo harían fueron aleatorizados al 
grupo control (observación) o de intervención, en una rela-
ción 2:1. De los 57.254 invitados a sigmoidoscopia, el 71% fue 
evaluado mediante esta exploración, siendo ésta normal o 
detectando únicamente adenomas de bajo riesgo en el 95% 
de los casos. Mientras que en estos pacientes no se realizó 
ninguna ot ra exploración, en los 2.051 restantes en los que se 
detectaron adenomas de alto riesgo se efectuó una colonos-
copia completa con el fi n de detectar lesiones sincrónicas en 

t ramos más proximales del colon. En el conjunto del estudio 
y t ras una mediana de seguimiento de 11 años, un total de 
2.491 part icipantes desarrolló CCR. Así, en el análisis según 
intención de cribado, se observó una reducción en la inciden-
cia de CCR global y distal, y en la mortalidad relacionada 
entre los invitados al cribado. Esta reducción fue superior 
entre los que aceptaron part icipar en el programa. Estos re-
sultados demuestran el efecto benefi cioso de una sigmoidos-
copia única y que dicho efecto se mant iene, como mínimo, 
durante un período de 10 años24,25.  

Combinación de detección de sangre oculta 
en heces y sigmoidoscopia fl exible

Dada la efi cacia de la detección de SOH y de la sigmoidos-
copia, se ha sugerido que la combinación de ambas est rate-
gias podría redundar en una mayor efect ividad5.  Esta aproxi-
mación ha sido analizada en un estudio italiano en el que se 
ofrecía la realización de detección de SOH bienal t ras una 
sigmoidoscopia negat iva en el contexto de un ensayo con-
t rolado y aleatorizado en el que se evalúan dist intas est ra-
tegias29.  Tras la realización de una primera ronda, la tasa de 
detección de CCR y adenomas avanzados fue del 0,24 y el 
0,48%, respect ivamente, mient ras que en aquellos en los 
que se obtuvo un resultado negat ivo en esta primera ronda 
y part iciparon en una segunda, se detectó 1 CCR y 21 (0,81%) 
adenomas avanzados en la segunda ronda30.  La mayoría de 
estas lesiones estaba localizada en el colon proximal (CCR, 
71%; adenomas avanzados, 56%). Estos resultados sugieren 
el potencial benefi cio de añadir la detección de SOH a la 
sigmoidoscopia, especialmente con relación a la detección 
de lesiones proximales, aunque se desconoce el intervalo 
ópt imo ent re ambas exploraciones así como si dicha aproxi-
mación es coste-efect iva30.

Conclusiones

En resumen, las comunicaciones presentadas en la edición 
2010 del congreso de la AGA confi rman una implantación 
cada vez mayor de las dist intas est rategias de cribado del 
CCR en la mayoría de países occidentales. Además, la cali-
dad de los estudios reportados ha permit ido esclarecer al-
gunos de los aspectos más cont rovert idos o desconocidos de 
dichas est rategias, lo que favorecerá la racionalización de 
los programas de cribado de ámbito poblacional.
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